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помощи.  
Выводы. Применяя ДСГ, руководители больниц могут сравнить длительность пребывания, 
стоимость и качество оказанных услуг пациенту в различных больницах или в различных 
отделениях. ДСГ точно оценивают затраты на  лечение пациента, в зависимости от диагноза и 
вида процедур. Следовательно,  ДСГ облегчает сравнение производительности в деятельности 
специалистов, определяет достижение правильных мер в медицине, что ранее представлялось 
сложной проблемой.
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ПОЛИМОРФИЗМЫ ГЕНОВ ЦИТОКИНОВ В МЕХАНИЗМАХ РАЗВИТИЯ ВОСПАЛИТЕЛЬНОГО 
И ЯЗВЕННОГО ПОРАЖЕНИЙ ЖЕЛУДКА 
Исмаилова Ф.Р., Рустамова М.Т.
Ташкентская медицинская академия

В последние годы накоплено достаточно достоверных данных о вовлеченности различных генов 
цитокинов  в процессах регуляции иммунного ответа при воспалительных процессах слизистой желудка. 
Среди этих работ, исследования, посвященные генетическим механизмам формирования воспалительных 
и язвенных поражений желудка, малочисленны, а полученные данные противоречивы. Между тем, 
выявление предрасполагающих факторов, способных модулировать прогрессирование воспалительного 
процесса ведущего к развитию язв желудка имеет весьма важное значение в плане разработки их ранних 
прогностических критериев, и, вместе с этим, профилактических и лечебных стратегий. 

Ключевые слова: воспаление, язва желудка, механизмы развития, гены, цитокины, IL  6, IL  10.

ОШҚОЗОННИ ЯЛЛИҒЛАНИШИ ВА ЯРАЛАРИНИ РИВОЖЛАНИШ МЕХАНИЗМЛАРИДА ЦИТОКИН 
ГЕНЛАРИНИНГ ПОЛИМОРФИЗМЛАРИ 

Сўнгги йилларда ошқозон шиллиқ қаватининг яллиғланиш жараёнларида иммун жавоб тартибга 
солиш турли цитокин генлар ҳақида  етарли ишончли маълумотлар тўпланган. Ушбу ишлар орасида 
ошқозон яллиғланиш ва ярали жараёнларининг шаклланиши генетик механизмлари бўйича тадқиқотларда 
жуда кам олинган маълумотлар бирбирига зиддир. Шу билан бирга, ошқозон яраси ривожланишига олиб 
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келадиган яллиғланиш жараёнининг ривожланишини модуляция қилувчи омилларни аниқлаш уларнинг 
эрта прогностик мезонларини ва айни пайтда профилактик ва терапевтик стратегияларни ишлаб чиқишда 
жуда муҳимдир. 

Калит сўзлар: яллиғланиш, ошқозон яраси, ривожланиш механизмлари, генлар, цитокинлар, ИЛ  6, 
ИЛ10.

POLYMORPHISMS OF CYTOKINE GENES IN THE MECHANISMS OF DEVELOPMENT OF INFLAMMATORY 
AND ULTRASONIC GASTRIC DAMAGE

To date, sufficiently reliable data have been accumulated on the involvement of various cytokine genes in the 
regulation of the immune response in inflammatory processes of the gastric mucosa. Аmong these works, studies 
devoted to the genetic mechanisms of the formation of inflammatory and ulcerative lesions of the stomach are 
few in number, and the data obtained are contradictory. Meanwhile, the identification of predisposing factors that 
can modulate the progression of the inflammatory process leading to the development of stomach ulcers is very 
important in terms of developing their early prognostic criteria, and, at the same time, preventive and therapeutic 
strategies.

Key words: inflammation, gastric ulcer, mechanisms of development, genes, cytokines, IL  6, IL  10.

Воспалительные и язвенные поражения желудка  довольно широко встречаемые патологии 
во всем мире, наблюдаемые среди 10% населения земного шара. Воспалительный процесс, 
являясь динамичным, непрерывно проявляется на протяжении всей жизни каждого человека в 
результате взаимодействия между внешними и внутренними факторами. По данным модельного 
анализа развитие язвенной болезни в среднем в 39% (32–47%) случаях связано с генетическими 
факторами и в 61% (53–68%) с воздействием факторов внешней среды [14].

Различные инфекции могут выступать в качестве триггерных факторов инициирующие 
воспалительные реакции в слизистой желудка. Важная роль среди инфекционных агентов в 
начале воспалительных и язвенных заболеваний отводится патогенному воздействию инфекции 
H. pylori. В ряде исследований, результаты которых свидетельствуют, что не у всех индивидов с 
инфицированием H. pylori развивается воспаление и язва желудка. В этом плане I. B Ramis et al.  
(2017) отмечают, что начало заболеваний зависит от степени вирулентности штаммов H. pylori и 
генетических факторов, регулирующих выработку цитокинов, экспрессия которых способствует 
созданию благоприятных условий для жизни и колонизации этой бактерии. По данным 
метаанализа S. Shiota et al. (2012) сообщают, что H. pylori приводит к тяжелому антральному 
гастриту за счет развития острого и хронического воспаления в слизистой желудка. Кроме 
того, J.M. Kang et al. (2009) утверждают о наличии в зоне повреждения локального повышения 
продукции цитокинов IL6, IL8, и IL10 активированными нейтрофилами и мононуклеарными 
клетками [9], что приводит к стимуляции секреции гастрина, а также гистамина и усиливается 
секреция кислоты, постоянное действие которой повреждает слизистую желудка [8]. В 
литературе приводятся данные о том, что H. pylori стимулирует выработку ряда цитокинов (IL
1β, IL2, IL10, IL12) участвующих в иммунном ответе слизистой желудка [4], оказывая прямое 
или косвенное угнетающее действие на функцию париетальных клеток. В настоящее время 
большинство специалистов рассматривают воспалительные и язвенные поражения слизистой 
желудка как мультифакторные, полиэтиологичные патологии, имеющее генетическую природу 
и предрасположенность. Проведенные генетические исследования показали, что риск развития 
этих заболеваний у родственников 1ой линии родства в 34 раза превышает таковой в популяции 
в целом. 

Наряду с патогенным влиянием H. pylori в патогенезе воспаления и язвенных поражений 
желудка значительная роль отводятся генам регуляторам иммунного ответа, в связи с чем 
проводится активное изучение ключевых цитокиновых генов.  Основная часть существующих 
на сегодня исследований по оценке вклада генетических факторов в механизмы развития 
заболеваний желудка проведена при раке желудка [1,4], тогда как сведения об их участии в 
формировании воспаления и язв в слизистой оболочке желудка весьма немногочисленны 
и противоречивы [11].  В последние годы ряд полиморфных вариантов генов цитокинов 
рассматриваются как важные критерии для прогнозирования развития заболеваний желудочно
кишечного тракта. Особый интерес исследователей направлен на изучение полиморфизмов 
генов цитокинов, способных участвовать в угнетении секреции кислоты в желудке, усиливать 
воспалительные реакции, создавая все предпосылки развития благоприятных условий для H. 
pylori. В частности, N. Kodaman et al. (2014), K.A. Bockerstett et al. (2017), A. Pormohammad et 
al. (2019) в своих исследованиях в качестве генетических предикторов высокой вероятности 
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развития предраковых поражений желудка определили такие цитокиновые генов как  IL1B, IL6, 
IL 8, IL10, IL22, IL4R, IL1RN и др. [4, 11].

Исследованиями M. Leja et al. (2012), A.M. Sampaio et al. (2015) показано, что IL6 являясь 
многофункциональным цитокином, функционируя и как эндокринный регулятор и как медиатор 
воспаления появляется на ранних стадиях воспалительного процесса.  Более того, он играет 
существенную роль в защитных механизмах хозяина, посредством дифференциации, 
поддержании цитотоксических Тклеток и стимулирования секреции иммуноглобулинов 
активированными Вклетками IL6 выступая в качестве посредника между системами врожденного 
и приобретенного иммунитета.  Посредством продуцирования IL1 Ra и sTNFR55, подавляющие 
активность TNFα и IL1 данный цитокин имеет важную роль в реализации реакций острой фазы, 
в контроле обмена веществ и в патогенезе многих хронических заболеваний. Существуют 
данные, что концентрация IL6 слизистой оболочки желудка повышается при ассоциированном 
с H. pylori гастрите, и снижается после эрадикации данной инфекции. Следующим важным 
многофункциональным цитокином, оказывающий весомый вклад в формирование 
воспалительных процессов посредством снижения регуляции опосредованных клеточных 
иммунных и цитотоксических воспалительных реакций является IL  10. Исследователями 
неоднократно оценивался вклад гена IL10 в риск формирования воспаления, язвенной болезни 
и рака желудка, но при всём этом, результаты остаются малоубедительными, что по мнению S. 
Assis (2014), возможно связано с наличием различий в проводимых дизайнах исследований и 
этнической принадлежности в оцениваемых популяциях [3]. 

Согласно H.H. Cheng et al. (2010)  носительство полиморфизмов гена IL  10 в азиатских 
популяциях могут быть связаны с повышенной вероятностью риска развития рака желудка 
[5]. В несколько поздних публикациях M.A. Chiurillo (2014) также сообщалось о наличии связи 
между полиморфизмами промотора IL  10 (1082G/819C/592C) и началом рака желудка [6].  
Участие гена IL  10 в формировании рака желудка объясняется его способностью оказывать не 
только противовоспалительный эффект, но и иммунодепрессивный эффект. По мнению ряда 
авторов высокая концентрация IL  10, выявленная среди носителей различных генотипических 
вариантов гена IL  10, в какойто мере позволяют объяснить снижение активности местных 
иммунных реакции при хронической инфекции H. pylori, что может предрасполагать таких 
пациентов к развитию рака желудка [7]. 

В развитии заболеваний желудка роль генетических факторов в ассоциации с другими 
факторами риска (курение, употребление сои) рассмотрена итальянскими [12] и корейскими 
исследователями [10]. Установлено значимое повышение риска некардиального рака желудка 
среди носителей неблагоприятных генотипических вариантов гена IL  10 у курильщиков, 
инфицированных H. pylori [12]. Показано,что генотип, обеспе чивающий высокую выработку IL – 
10 повышает риск развития рака желудка среди пациентов с низким потреблением сои, результаты 
авторы объясняют с наличием противовоспалительного действия сои уравновешивающие 
проканцерогенное действие генотипических вариантов гена IL  10 [10].

Исследования по оценке роли трех полиморфизмов гена  IL10 (–1082A>G), (–819C>>T) и 
(–592A>>>C) в китайской популяции проведенные относительно недавно (2018)  установили, 
что генотип C/C варианта гена IL10 (–819C>T) по сравнению с генотипом T/T  ассоциируется 
с низким риском развития атрофического гастрита и рака желудка (OR = 1.79; 95% ДИ: 1.02–
3.13; Р = 0.043). В то же время, в этом исследовании, не выявлено наличие значимой связи 
между полиморфизмами IL10 (–1082A>G) и (–592A>>C) с повышением риска развития этих 
заболеваний [13]. В крупном эпидемиологическом исследовании проведенном в 2019 г. Anca 
Negovan et al. среди пожилых немецких пациентов также была обнаружена высокая достоверна 
связь между носительством генотипа C/C гена IL10 (–819C>T) и началом хронического 
атрофического гастрита (95% ДИ: 1.01–2.76) [2]. 

Таким образом, на сегодняшний день накоплено достаточно достоверных данных о 
вовлеченности различных генов цитокинов в процессах регуляции иммунного ответа при 
воспалительных процессах слизистой желудка. Однако, исследования, посвященные 
генетическим механизмам формирования воспалительных и язвенных поражений желудка, 
малочисленны, а полученные данные противоречивы.

Заключение. Следовательно, обобщая представленные в современной литературе 
вышеприведенные факты можно заключить, что генетическая природа формирования 
воспалительных и язвенных поражений желудка до сих пор чётко не определена. Несмотря 
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на неоспоримое наличие общих закономерностей иммунных реакций в формировании 
воспалительных и язвенных процессах, до сих пор не выявлено общих геновдетерминантов 
предрасположенности к их развитию. Между тем, выявление предрасполагающих факторов, 
способных модулировать прогрессирование воспалительного процесса ведущего к развитию 
язв желудка имеет весьма важное значение в плане разработки их ранних прогностических 
критериев и  профилактических и лечебных стратегий. В этой связи, проведение дополнительных 
исследований направленные на изучение ассоциации генотипов Helicobacter pylori и 
полиморфных локусов генов цитокинов в патогенезе воспалительного и язвенного поражений 
желудка представляется целесообразным и необходимым.
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ЭТАПЫ РАЗРАБОТКИ  ДИАГНОСТИЧЕСКИ СВЯЗАННЫХ ГРУПП
Бердимуратов Д.У.
(ТашПМИ)

По оценкам экспертов указанных в докладе  Всемирной организации здравоохранения от 20 до 40% 
средств направленных  на финансирование системы здравоохранения в настоящее время теряются 
вследствие их неэффективного использования. Статья посвящена разработки проспективной модели фи
нансирования медицинских услуг.  
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ДИАГНОСТИК БОҒЛИҚ ГУРУҲЛАРНИ ИШЛАБ ЧИҚИШ БОСҚИЧЛАРИ 
Жаҳон соғлиқни сақлаш ташкилоти хисоботида кўрсатилган экспертларнинг хисобкитобларига кўра, 

бугунги кунда соғлиқни сақлаш тизими молиялаштириш учун ажратилаётган маблағларнинг 20 фоизидан 
40 фоизигача самарасиз фойдаланганлиги сабабли йўқолиб қолмоқда.  Мақола тиббий хизматларни моли


