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Цель. Изучение распространённости различных генотипов H. pylori среди детского и взрослого населения 

г. Казани с хронической патологией гастродуоденальной зоны.
Методы. В исследование были включены 107 пациентов (49 детей и 58 взрослых) с хроническим гастри-

том/гастродуоденитом и язвенной болезнью желудка и/или двенадцатиперстной кишки, у которых наличие 
H. pylori было подтверждено молекулярно-генетическим методом. Всем пациентам во время эзофагогастроду-
оденоскопии проводили прицельную биопсию слизистой оболочки антрального отдела желудка для верифика-
ции H. pylori с помощью полимеразной цепной реакции и генотипирования с определением генов сagA, babA, 
аллельных вариантов генов iceA и vacA.

Результаты. Ген cagA встречался у 19 (32,8%) из 58 взрослых и 13 (26,5%) из 49 детей. Ген vacA был обна-
ружен у всех обследованных пациентов (100%). Генотип vacAs2 у детей встречался приблизительно в 1,6 раза 
чаще генотипа vacAs1 (61,2 и 36,7% соответственно). У взрослых генотип vacAs2 был обнаружен в 2,5 раза реже, 
чем vacAs1 (27,6 и 70,7% соответственно). Частота обнаружения штаммов с генотипом vacAm2 составила 71,4% 
(35/49) среди детей и 77,6% (45/58) среди взрослых. Ген iceA2 был идентифицирован у 46,9% (23/49) детей и 
44,8% (26/58) взрослых, ген iceA1 — у 20,4% детей и 55,2% взрослых пациентов.

Вывод. У детей превалируют штаммы с генотипом vacAs2m2 (42,9%), определяющим низкую токсиген-
ность штаммов H. pylori; у взрослых пациентов преобладает генотип vacAs1m2 (53,4%); выявлен высокий про-
цент cagA-негативных штаммов H. pylori как у детей, так и у взрослых (73,5 и 67,2% соответственно).

Ключевые слова: хронический гастрит, язвенная болезнь желудка и двенадцатиперстной кишки, 
Helicobacter pylori, факторы патогенности, генотип.
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Aim. Investigation of the prevalence of various H. pylori genotypes among children and adult population of Kazan 

with chronic gastroduodenal pathology.
Methods. The study included 107 patients (49 children and 58 adults) with chronic gastritis/gastroduodenitis and 

gastric and duodenal ulcer who had H. pylori infection confirmed by molecular genetic method. All patients underwent 
biospy from antral mucosa during endoscopy for H. pylori verification by polymerase chain reaction and genotyping for 
сagA and babA genes and iceA and vacA allels.

Results. CagA gene was found in 19 (32.8%) out of 58 adults and 13 (26.5%) out of 49 children. VacA gene was 
detected in all patients (100%). VacAs2 genotype in children was nearly 1.6 times as frequent as the vacAs1 genotype 
(61.2 and 36.7% respectively). In adult patients vacAs2 genotype was detected 2.5 times less frequently than vacAs1 
(27.6 and 70.7%, respectively). VacAm2 genotype was revealed in 71.4% (35/49) of children and 77.6% (45/58) of adults. 
IceA2 genotype was identified in 46.9% (23/49) of children and 44.8% (26/58) of adult patients, iceA1 gene — in 20.4% 
of children and 55.2% of adult patients.

Conclusion. The strains with vacAs2m2 genotype are prevailing in children (42.9%) and determine low toxigenicity 
of H. pylori strains; vacAs1m2 genotype is predominant among adult patients (53.4%); high prevalence of cagA-negative 
strains of H. pylori was found both in children and adults (73.5 and 67.2%, respectively).

Keywords: chronic gastritis, gastric and duodenal ulcer, Helicobacter pylori, virulence factors, genotype.

Несмотря на наличие исследований, по-
свящённых изучению бактерии H. pylori, её 
роли в патогенезе таких заболеваний, как 
хронический гастрит, язвенная болезнь же-
лудка и двенадцатиперстной кишки, MALT-
лимфома и аденокарцинома желудка [1], 

вопрос о том, что предопределяет развитие 
той или иной клинической формы гастро-
дуоденальной патологии, остаётся откры-
тым. Один из факторов, с которым принято 
связывать особенности клинических форм 
H. pylori-ассоциированных заболеваний, — 
генетическая характеристика микроорга-
низма, определяющая его вирулентность.

© 2017 Ахтереева А.Р. и соавторы
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Расшифрован геном нескольких штам-
мов H. рylori. Наиболее изученной частью 
генома является остров патогенности 
(PAI — от англ. pathogenicity island) — один 
из сегментов хромосомы, в котором скон-
центрировано около 40 генов, кодирующих 
факторы, обусловливающие вирулентность 
H. pylori. Известно, что наиболее важные 
факторы патогенности H. pylori, которые, 
как предполагается, могут определять раз-
витие той или иной клинической формы 
инфекции H. pylori, — белки CagA, VacA, 
IceA и BabA [2].

Белок CagA, кодируемый цитотоксин-
ассоциированным геном сagA (cytotoxin-
associated gene А), благодаря гомологич-
ности компонентам IV типа секреторной 
системы эпителия интегрируется непосред-
ственно в эпителиоциты желудка и при-
водит к повышенному синтезу провоспа-
лительного цитокина интерлейкина-8 [2]. 
Таким образом, инфицирование человека 
сagA-позитивными штаммами H. рylori 
сопровождается более выраженной вос-
палительной реакцией и увеличивает риск 
развития таких заболеваний, как язвенная 
болезнь, рак желудка и MALT-лимфома [3].

Ген vacA (vacuolating cytotoxin gene) ко-
дирует образование вакуолизирующего ци-
тотоксина VacA, вызывающего вакуольную 
дегенерацию эпителиоцитов слизистой 
оболочки желудка и их апоптоз [4]. Данный 
ген присутствует в геноме всех штаммов 
H. pylori и имеет два региона: S (сигналь-
ный) и m (срединный), которые включают 
два аллельных варианта: S1/S2 и m1/m2. 
Генотип vacAs1m1 обладает высоким уров-
нем цитотоксической активности и связан с 
более тяжёлыми заболеваниями (язвенной 
болезнью, раком желудка), тогда как гено-
тип vacAs2m2 не обладает существенным 
цитотоксическим потенциалом [5, 6].

Активация гена iceA (induced by contact 
with epithelium) происходит непосредственно 
при контакте H. pylori с эпителиоцитами. Раз-
личают две аллельные формы этого гена — 
iceA1 и iceA2. Известно, что iceA1 чаще ас-
социирован с язвенной болезнью, iceA2 — с 
развитием хронического гастрита [7–10].

Мембранный протеин BabA (blood group 
antigen-binding adhesin), ответственный 
за адгезию H. pylori к Lewis b-антигенам 
группы крови человека на эпителиоци-
тах желудка [11], кодируется геном babA2. 
В европейских странах данный ген чаще 
встречается у пациентов с язвенной болез-
нью и раком желудка [11–14]. В то же время 

в ряде азиатских стран (Тайвань, Япония) 
ни наличие генотипа babA, ни комбинация 
генотипов cagA/vacAs1 не влияли на исход 
инфицирования бактерией H. pylori [15, 16].

В литературе описаны географические 
различия распространённости генотипов 
H. pylori среди взрослых пациентов в раз-
ных странах и регионах России. Исследова-
ний, посвящённых изучению распростра-
нённости различных штаммов H. pylori 
среди детского населения Российской Фе-
дерации, значительно меньше.

В частности, в работе А.А. Нижевича и 
соавт. (2013) распространённость гена cagA 
Н. pylori у детей составила 46,1%, генотипа 
vacAs1 — 64,8%, генотипа vacAs2 — 35,2%. 
Положительный результат при исследова-
нии выделенных культур на наличие гена 
babА был получен у 34% детей, генов iceA1 
и iceA2 — у 79,1 и 20,9% детей соответ-
ственно [17].

В Санкт-Петербурге в 2007 г., по дан-
ным Т.В. Мишкиной и соавт., была выяв-
лена низкая распространённость среди де-
тей генотипов cagA (7,91%) и vacAs1 (7,3%) 
Н. pylori; аллель s2 гена вакуолизирующе-
го цитотоксина был обнаружен у 10,17% 
детей [18]. У детей с гастродуоденальной 
патологией, проживающих во Владивосто-
ке, частота гена cagA составила 34,4% слу-
чаев, генотипа vacAs1 — 60,6%, генотипа 
vacAs2 — 17,9%; субтип m1 гена vacA был 
обнаружен у 45,9% детей в исследуемой 
группе, генотип VacAm2 встречался у 32,8% 
детей [19].

В нашем регионе изучение распределе-
ния генотипов H. pylori у детей с гастродуо-
денальной патологией ранее не проводилось.

Цель исследования — изучить рас-
пространённость различных генотипов 
H. pylori среди детского и взрослого насе-
ления г. Казани с хронической патологией 
гастродуоденальной зоны.

В исследование включены результаты 
обследования 107 пациентов, в том числе 
49 детей (средний возраст 14,45±2,23 года) 
и 58 взрослых (средний возраст 
45,31±2,1 года), у которых наличие H. pylori 
было подтверждено методом полимеразной 
цепной реакции (ПЦР). Соотношение па-
циентов с хроническим гастритом/гастро-
дуоденитом и язвенной болезнью желудка 
и/или двенадцатиперстной кишки, выстав-
ленными по результатам эндоскопического 
и морфологического исследований, в груп-
пе детей и взрослых статистически значимо 
не различалось.
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Исследование одобрено локальным 
этическим комитетом Казанского государ-
ственного медицинского университета.

Родители пациентов и/или пациенты 
перед проведением исследования подписы-
вали добровольное информированное согла-
сие на участие в исследовании. Всем пациен-
там во время эзофагогастродуоденоскопии 
проводили прицельную биопсию слизистой 
оболочки антрального отдела желудка для 
верификации H. pylori с помощью молеку-
лярно-генетического метода и генотипиро-
вания с определением генов сagA, babA, ал-
лельных вариантов генов iceA и vacA.

Обнаружение Н. pylori в биоптатах про-
водили методом ПЦР с помощью набора 
«Хеликопол II» (Литех, Россия). Для геноти-
пирования штаммов Н. pylori были исполь-
зованы наборы реагентов «Хеликопол СА», 
«Хеликопол VA», «Хеликопол ВА», «Хели-
копол IA» (Литех, Россия). Визуализацию 
результатов электрофореза проводили на 
стекле ультрафиолетового трансиллюмина-
тора «ETS Vilber Lourmat» (Франция).

Статистическую обработку данных вы-
полняли с использованием программно-
го обеспечения MS Excel (Miсrosoft). При 
анализе данных определяли показатели 
частоты генотипов H. pylori. Для оценки 
статистической значимости различий пока-
зателей использовали t-критерий Стьюден-
та, различия считали статистически значи-
мыми при р <0,05.

Н. pylori был выявлен методом ПЦР у 
всех обследованных пациентов (100%). Ген 
cagA встречался у 19 (32,8%) из 58 обследо-
ванных взрослых и 13 (26,5%) из 49 детей, 
статистически значимой разницы обнару-
жено не было (р=0,313). Таким образом, в 
нашей работе был выявлен высокий про-
цент cagA-негативных штаммов H. pylori 
как у детей, так и у взрослых (73,5 и 67,2% 
соответственно).

В отношении распространённости cagA-
негативных штаммов H. pylori в литерату-
ре имеются противоречивые данные. Так, 
по данным Э.Р. Абузаровой (2004), в Казани 
такие штаммы были обнаружены у 35% па-
циентов с язвенной болезнью [20]; в Ростов-
ской области (2010) cagA-негативные штаммы 
были выявлены в 18,2% случаев [21]. Вместе 
с тем, в соответствии с более ранними дан-
ными В.М. Говоруна и соавт. (2002), cagA-
негативные штаммы у взрослого населения не 
были обнаружены ни в одном из исследован-
ных регионов России [22].

В нашем исследовании ген vacA был об-

наружен у всех обследованных пациентов 
(100%). При анализе распространённости 
генотипов vacAs1 и vacAs2 нами были об-
наружены существенные различия между 
детьми и взрослыми. Так, генотип vacAs2 у 
детей встречался приблизительно в 1,6 раза 
чаще генотипа vacAs1 [30/49 (61,2%) и 18/30 
(36,7%) соответственно]. У взрослых на-
блюдали обратную тенденцию: генотип 
vacAs2 был обнаружен в 2,5 раза реже, чем 
vacAs1 (27,6 и 70,7% соответственно). Эти 
данные согласуются с результатами, полу-
ченными Э.Р. Абузаровой в 2004 г. у взрос-
лого населения г. Казани: распространён-
ность генотипа vacAs2 составила 23,6%, 
vacAs1 — 76,4% [20].

Генотип vacAm1 был выявлен лишь у 
1 (2,04%) ребёнка и 1 (1,7%) взрослого па-
циента с гастродуоденальной патологией. 
Наши данные значительно отличаются от 
результатов, полученных ранее в работе 
Э.Р. Абузаровой (2004), где обнаружение 
этого генотипа составило 21,1% у взрослых, 
что в 12 раз чаще результатов нашего иссле-
дования [20].

Частота обнаружения штаммов с гено-
типом vacAm2 составила 71,4% (35/49) среди 
обследованных детей и 77,6% (45/58) среди 
взрослых пациентов (р=0,305). Аналогичные 
результаты были получены ранее в г. Каза-
ни — распространённость штаммов H. pylori 
с генотипом vacAm2 составила 78,9% среди 
взрослых пациентов с хроничес кой гастро-
дуоденальной патологией [20].

Практически половина пациентов среди 
детей [46,9% (23/49)] и в группе взрослых 
[44,8% (26/58)] были носителями гена iceA2, 
несмотря на то обстоятельство, что в 2004 г. 
в Казани не было выявлено ни одного взрос-
лого пациента с данным генотипом [20].

Генотип iceA1 был идентифицирован у 
10 (20,4%) детей. Эти показатели оказались 
ниже, чем у взрослых, среди которых iceA1 
встречался в 55,2% случаев (32 пациента), 
что в значительной мере согласуется с по-
лученными ранее в нашем регионе резуль-
татами [20], а также с литературными дан-
ными [7–10].

При идентификации гена babA среди 
детей и взрослых нами не было выявлено 
существенной разницы: 7 (14,3%) детей и 
11 (18,9%) взрослых пациентов были по-
зитивны по данному гену. Распростра-
нённость этого гена ранее среди H. pylori-
инфицированных взрослых пациентов в 
нашем регионе составила 33,3% [20].

Результаты генотипирования штаммов 
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H. pylori у детей и взрослых г. Казани, а 
также анализ сочетания аллелей сигналь-
ного (s-) и срединного (m-) регионов гена 
vacA представлены в табл. 1 и 2.

По литературным данным, при оценке 
степени патогенности штаммов Н. pylori 
существенными являются различия по 
vacA-генотипу. Известно, что генотип 
vacAs2m2 проявляет незначительную ток-
сическую активность, тогда как штам-
мы H. pylori с генотипами vacAs1m1 и 
vacAs1m2 имеют максимальный или сред-
ний уровень секреции цитотоксина соот-
ветственно [5, 6, 23].

В данном исследовании у детей с гас-
тродуоденальной патологией превалиру-
ют штаммы с генотипом vacAs2m2, опре-
деляющим низкую токсичность H. pylori. 
Противоположные результаты были полу-
чены у детей Донецка, Уфы, жителей Рос-
товской области, где большинство паци-
ентов инфицированы высокопатогенными 
штаммами [17, 21, 24].

Распространённость генотипа vacAs2m2 
среди взрослых пациентов г. Казани соста-

Таблица 1
Результаты генотипирования по генам сagA, 

iceA1, iceA2, babA и субтипам гена vacA у детей 
и взрослых с хронической гастродуоденальной 

патологией

Примечание: p — статистическая значимость разли-
чий между группами.

Таблица 2
Распространённость комбинаций субтипов 
гена vacA штаммов H. pylori, выявленных 
у детей с гастродуоденальной патологией и 

взрослых пациентов

вила в нашем исследовании 24,6% (14/58). 
Преобладающим среди взрослых пациен-
тов был генотип vacAs1m2, который встре-
чался в случае 31 (53,4%) штамма H. pylori. 
Аналогичные результаты были получены 
в Казани в 2004 г., когда большинство па-
циентов (64,6%) с язвенной болезнью явля-
лись носителями данного генотипа. У де-
тей генотип vacAs1m2 был выявлен в 32,7% 
(16/49) случаев.

Комбинации генотипов vacAs1m1 и 
vacAs2m1 в нашем исследовании у детей 
не встречались ни разу, что согласуется 
с результатами исследования А.А. Ниже-
вича (2013), проведённого в республике 
Башкортостан у детей с хронической гас-
тродуоденальной патологией [17]. Среди 
взрослого населения генотип vacAs1m1 
был обнаружен лишь у 1 (1,7%) пациента, 
генотип vacAs2m1 выявлен не был.

В нашем исследовании у 1 (2,0%) ре-
бёнка был идентифицирован генотип 
VacAs1m1m2. Это свидетельствует об ин-
фицированности одновременно более чем 
одним штаммом H. pylori. Обнаружение 
аналогичного генотипа у 24,1% пациен-
тов с хронической гастродуоденальной 
H. pylori-ассоциированной патологией 
Санкт-Петербурга было описано Н.В. За-
харовой в 2007 г. [25].

Таким образом, полученные нами дан-
ные свидетельствуют о том, что слизистая 
оболочка желудка обследованных детей 
г. Казани колонизирована преимуществен-
но штаммами H. pylori с генотипами, 
определяющими низкую вирулентность 
(vacAs2m2), тогда как у взрослых пациен-
тов обнаружены штаммы, характеризую-
щиеся средней степенью вирулентности 
(vacAs1m2).

Исходя из полученных результатов, из 
всех возможных комбинаций генотипов (в 
отношении генов сagA, vacA, iceA и babA) 
в исследованных образцах у детей были 
обнаружены 22 комбинации штаммов 
H. pylori (табл. 3).

У взрослых пациентов с гастродуоде-
нальной патологией были выявлены иные 
комбинации генотипов H. pylori (табл. 4).

Учитывая, что инфицирование H. pylori 
происходит в основном в детском возрас-
те, можно предположить, что выявленные 
отличия штаммов H. pylori, выделенных у 
детей и взрослых пациентов, свидетель-
ствуют о преимущественном распростра-
нении различных штаммов микроорганиз-
ма в разные годы даже в пределах одного 

Генотипы 
штаммов 
H. pylori

Дети (n=49) Взрослые 
(n=58) р

Абс. % Абс. %
сagA 13 26,5 19 32,8 0,3132
vacAs1 18 36,7 41 70,7 0,0004
vacAs2 30 61,2 16 27,6 0,0005
vacAm1 1 2 1 1,7 0,7085
vacAm2 35 71,4 45 77,6 0,3054
ice A1 10 20,4 32 55,2 0,0002
ice A2 23 46,9 26 44,8 0,4904
babA 7 14,3 11 19 0,352

Субтипы vacA
Дети (n=49) Взрослые 

(n=58)
Абс. % Абс. %

vacAs1m1 0 0 1 1,7
vacAs1m2 16 32,7 31 53,4
vacAs2m1 0 0 0 0
vacAs2m2 21 42,9 14 24,1
vacAs1m1m2 1 2 0 0
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региона. Разнообразие выявленных комби-
наций генотипов H. pylori обусловлено не-
стабильностью и высокой изменчивостью 
генома H. pylori.

ВЫВОДЫ

1. Среди обследованных пациентов в 
г. Казани выявлен высокий процент cagA-
негативных штаммов H. pylori как у детей, 
так и у взрослых (73,5 и 67,2% соответ-
ственно).

2. Среди детей с гастродуоденальной 
патологией в г. Казани доминируют штам-
мы с генотипом vacAs2m2 (42,9%), опреде-
ляющим низкую токсигенность H. pylori, у 
взрослых — vacAs1m2 (53,4%), характеризу-
ющиеся средней степенью вирулентности.
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