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Хронический гастрит (ХГ) и язвенная болезнь 
широко распространены среди неопухолевых забо­
леваний желудка [3]. ХГ свидетельствует о наличии 
хронического патологического процесса, который 
морфологически характеризуется воспалительны­
ми и дистрофическими изменениями слизистой 
оболочки желудка (СОЖ) с симптомами нарушения 
клеточного обновления, прогрессирующей атро­
фии, функциональной и структурной перестройки 
с различными клиническими признаками.

Независимый диагноз ХГ не имеет большого 
прямого клинического значения. Согласно кон­
цепции классификации, концепция ХГ включает 
чисто морфологический подход, и ни одна из че­
тырех современных классификаций (Sydney 1990; 
Houston 1994, модифицированная система Sydney 
1990; классификация OLGA­2008 и классифика­
ция OLGIM­2010) не содержит раздела об оценке 
клинических проявлений. Отчасти это связано 
с часто бессимптомным течением ХГ, и, если 
 какие­ либо клинические проявления все же имеют 
место, они обычно связаны с сопутствующими 
функциональными, прежде всего дискинетически­
ми, гастродуоденальными расстройствами.

Концептуальный взгляд в зарубежной гастроэн­
терологии на ХГ с морфологической точки зрения 
обусловлен необходимостью раннего скрининга дис­
регенераторно­дистрофических процессов и выра­
женности прогрессирования структурных измене­
ний в СОЖ с определенным неблагоприятным про­
гнозом. В частности, атрофия и кишечная метаплазия, 
общие патологические изменения составляют фон, 
на котором развиваются эпителиальная дисплазия 
и аденокарцинома желудка кишечного типа [1–3]. 
Таким образом, хронический атрофический гастрит 
(ХАГ), особенно при развитии кишечной метапла­
зии [11, 12], считается предраковым состоянием, 
коррелирующим со степенью и топографией трофи­
ческих/метапластических изменений.

Многие новые идеи о патогенезе ХГ, а также о его 
связи с развитием язвенной болезни двенадцати­
перстной кишки/желудка и некардиального рака 

желудка были обусловлены в 1982 г. бактериями 
H. pylori. Сегодня нет никаких сомнений в связи 
между Н. pylori и раком желудка. Еще в 1994 г. Меж­
дународное агентство по исследованию рака (IARC) 
признало эту инфекцию канцерогеном 1­го поряд­
ка из­за его эпидемиологической связи с адено­
карциномой желудка и MALT­лимфомой желуд­
ка [1, 10]. Формируются т. н. фенотипы ХГ, ассоци­
ированного с H. pylori [5].

Особый интерес представляет хронический «фе­
нотип гастрита», мультифокальный ХАГ, который 
встречается в странах с высокой заболеваемостью 
раком желудка и является морфологическим фено­
типом, и приводит (за некоторыми исключениями) 
к длительной инфекции H. pylori более чем в поло­
вине случаев [1, 8]. Лишь менее чем 5–10% случаев 
ХАГ происходят при аутоиммунном заболевании 
(тип A, диффузный желудок), связанном с B

12
­дефи­

цитной анемией. Учитывая и тот факт, что атро­
фия СОЖ может встречаться в 1–5% случаев у лиц 
моложе 30 лет [5, 7], ХАГ в настоящее время являет­
ся важной медикосоциальной проблемой. В Фин­
ляндии хронический и тяжелый атрофический га­
стрит диагностируется почти у 10% людей без кли­
нических симптомов или у пациентов с диспепсией 
старше 50 лет [22]. В то же время, несмотря на об­
щую тенденцию к снижению заболеваемости 
и смертности от этой патологии, особенно в эконо­
мически развитых странах, в последние 15–20 лет 
наблюдается тенденция к увеличению заболеваемо­
сти раком желудка (кишечная форма) у молодых 
людей [9, 11, 12]. 

Таким образом, выявление и мониторинг паци­
ентов с предшествующими предопухолевыми со­
стояниями/поражениями (предраковыми измене­
ниями), своевременный скрининг H. pylori могут 
привести к ранней диагностике рака желудка. Тем 
не менее, нет четких рекомендаций по единому под­
ходу к управлению данными пациентов. В то же 
время стандартизация ведения пациентов с предра­
ковыми состояниями позволит идентифицировать 
пациентов с наибольшим риском. Кроме того, 
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необходимо проанализировать как основные разде­
лы европейских клинических руководств по ведению 
пациентов с предраковыми состояниями и поврежде­
ниями желудка (MAPS 2012), так и новые данные об 
иммунопатогенезе острого гастрита и ХГ.

Предраковые состояния. Считается, что аде­
нокарцинома желудка развивается в патологически 
измененной СОЖ. В этом случае ХГ всегда рассма­
тривается как обязательная начальная предпосыл­
ка. Японскими специалистами и комитетом Всемир­
ной организации здравоохранения предложено 
 различать предраковые состояния и предраковые 
изменения СОЖ [13, 15]. Первое представляет со­
бой клиническую концепцию, связанную с повы­
шенным риском развития рака желудка, вторая — 
это микроскопическая патология (морфологиче­
ские изменения тканей) области, где рак развивается 
чаще, чем в нормальных тканях. Таким образом, 
предраковые состояния — это заболевания, которые 
могут привести к раку.

Если все предраковые состояния располагать 
в порядке возрастания риска развития рака, то на 
первое место следует поместить аденоматозные по­
липы желудка (полипы, представляющие собой до­
брокачественные опухоли желез — аденомы). Такие 
полипы становятся злокачественными в 60–
70% случаев. Другой вариант желудочных полипов, 
т. н. гиперпластические полипы, напротив, крайне 
редко превращаются в рак — вероятность злокаче­
ственности этих полипов невелика (0,5% случаев). 
ХАГ должен занимать второе место. В связи с широ­
кой распространенностью этого заболевания ХГ за­
нимает одно из ведущих мест в структуре предрако­
вых состояний. 

Последующие предраковые состояния включа­
ют в себя:

•	рак оперированного желудка (у пациентов, ра­
нее перенесших операцию на желудке, частота 
рака желудка увеличивается в 3–4 раза);

•	болезнь Менетрие (гипертрофическая гастро­
патия) (трансформация в рак желудка наблю­
дается в 15% случаев);

•	B
12

­дефицитная анемия (злокачественная опу­
холь в 1–10% случаев);

•	язва желудка (малигнизация хронических язв 
наблюдается только в 0,6–1% случаев).

Особое внимание следует уделить группе пациен­
тов с «зажившими язвами» желудка, поскольку воз­
можна морфологическая верификация рака при «за­
живших язвах». Очевидных эндоскопических при­
знаков злокачественности не определено. На месте 
такой язвы может образоваться нормальная грану­
ляционная ткань и СОЖ, в которую снова вырастет 
опухоль, что создаст имитацию обострения язвен­
ной болезни. На самом деле речь идет о первичном 
язвенном раке и тенденции к эпителизации, зажив­
лению (на ранних стадиях опухоли).

Предраковые изменения — это гистологически 
доказанные диспластичские изменения СОЖ, свиде­
тельствующие о прогрессировании процесса в сторо­
ну злокачественного роста, но недостаточные для 
установления рака в настоящий момент.

В настоящее время развитие рака желудка (преи­
мущественно «кишечного типа») рассматривается 
как многостадийный процесс, включающий в себя по­
следовательность изменений СОЖ: хроническое вос­
паление, атрофия, кишечная метаплазия, дисплазия 
и аденокарцинома. По данным R. Corréa, в течение 
30 лет у 50% инфицированных H. pylori развивается 
атрофия СОЖ, у 40% — кишечная метаплазия, у 8% — 
дисплазия, у 12% — аденокарцинома желудка.

Атрофия — это потеря желудочных желез с заме­
ной их метапластическим эпителием или фиброзной 
тканью. Известно, что 25–75% всех видов рака же­
лудка возникает на фоне ХАГ, занимающего одно из 
ведущих мест в структуре предраковых состояний. 
Около 10% пациентов с ХАГ заболевают раком же­
лудка в течение 15 лет. Риск развития рака желудка 
увеличивается в 18 раз у пациентов с тяжелым атро­
фическим гастритом антрального отдела желудка.

Как фактор риска развития рака желудка, атро­
фический гастрит антрального отдела и тела незави­
сим при мультифокальном атрофическом гастрите 
(атрофический гастрит в обоих отделах). Общий 
риск возрастает до крайней степени [9, 16]. Среди 
пациентов, страдающих раком желудка, нормаль­
ная СОЖ встречается крайне редко. Устойчивое 
прогрессирование атрофии СОЖ у лиц с ХГ само по 
себе не приводит к ухудшению общего состояния 
пациента, но может быть фоном для развития дру­
гих, более серьезных заболеваний. Развитие кишеч­
ной метаплазии и последующей дисплазии является 
ключевым моментом в развитии раковых и лимфо­
пролиферативных процессов в желудке.

Метаплазия — это неопухолевое изменение кле­
точного фенотипа тканей СОЖ. В целом, метапла­
зия означает преобразование одного типа ткани 
в другой, морфологически и функционально отли­
чающийся от первого, при сохранении его основных 
видов. В настоящее время внутрижелудочное рас­
пределение и степень кишечной метаплазии также 
определены как факторы риска развития рака же­
лудка. Если атрофический гастрит, как правило, 
диффузный, то кишечная метаплазия обычно муль­
тифокальна [17, 18]. В то же время риск развития 
рака желудка увеличивается у пациентов с обшир­
ными поражениями желудка. Наличие кишечной 
метаплазии увеличивает риск рака желудка в сред­
нем в 10 раз [19].

В качестве фактора риска рака желудка предло­
жено определение подтипов кишечной метаплазии, 
разделяя на полную и неполную. При полной (тон­
кокишечная, или тип I) выявляются бокаловидные 
и абсорбирующие клетки, отмечается снижение 
 экспрессии желудочных муцинов MUC1, MUC5AC 
и MUC6. При неполной (тонко­толстокишечная, 
или тип IIА/II, и толстокишечная, или тип IIB/III), 
выявляются бокаловидные и цилиндрические не­
абсорбирующие клетки, при которой желудочные 
муцины (MUC1, MUC5AC и MUC6) экспримируются 
одновременно с MUC2.

В настоящее время используемые классифика­
ции также учитывают наличие клеток Панета (пол­
ная метаплазия) или изменения архитектуры 
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в форме полумесяца, дедифференцировку и отсут­
ствие клеток Панета (неполная метаплазия), а также 
характер и тип муцинов. Описана другая картина 
метаплазии, называемая «метаплазия с экспрессией 
спазмолитического пептида» — MESP. Она харак­
теризуется экспрессией спазмолитического поли­
пептида TFF2, который связан с атрофией кислото­
образующей зоны. MESP образуется в теле и ниж­
ней части желудка естественным путем. И он, 
вероятно, имеет некоторые общие характеристики 
с псевдопилорической метаплазией и сильную связь 
с хронической инфекцией H. pylori и аденокарцино­
мой желудка [20, 21].

Желудочная дисплазия — предпоследняя стадия 
последовательности желудочного канцерогенеза/не­
прогрессирующих изменений, определяется как ги­
стологически недвусмысленно опухолевый эпителий 
без признаков инвазии и, следовательно, является 
непосредственно предраковым опухолевым пораже­
нием [14, 26]. Правильный диагноз и степень диспла­
зии имеют решающее значение, поскольку они опре­
деляют как риск злокачественной трансформации, 
так и риск метахронного рака желудка. Указанные 
показатели прогрессирования рака желудка от дис­
плазии варьируют от 0 до 73% в год [22, 23, 25].

«Кишечная» аденокарцинома желудка является 
кульминацией последовательности «воспаление — 
атрофия — метаплазия — дисплазия — рак». Этот 
многоэтапный каскад канцерогенеза желудка может 
быть процессом, который развивается от нормаль­
ной СОЖ через хронический неатрофический га­
стрит, атрофический гастрит и кишечную метапла­
зию до дисплазии и рака желудка [24].

Патофизиология желудка и секреция соля­
ной кислоты при ХАГ. Атрофия, естественно, пред­
полагает нарушение секреторной функции и физио­
логии СОЖ. Она приводит к снижению секреции 
соляной кислоты, в то время как атрофические изме­
нения в антральном отделе желудка ведут к наруше­
нию секреции G­клетками гастрина 17  ( G­17). При 
ХАГ нарушение регуляции секреции кислоты 
и пепсиногена (PG) и, следовательно, механизма 
обратной связи, приводит к различным степеням 
гипохлоргидрии или даже ахлоргидрии и гипо­ или 
гипергастринемии в зависимости от того, имеется 
ли атрофия в антральном отделе желудка или нет. 
Степень гистологических изменений при ХАГ имеет 
ярко выраженную отрицательную корреляцию 
с выделением соляной кислоты, а также с уровнем 
PG­1 или PG­1/PG­2 в сыворотке/плазме крови. 
При тяжелом атрофическом гастрите тела желудка 
и нормальной слизистой оболочке антрального 
 отдела желудка снижается внутрижелудочная кис­
лотность, секреция G­клеток антрального отдела 
не ингибируется механизмом обратной связи, что 
приводит к гипергастринемии в сыворотке крови 
(в отдельных случаях он может подняться до не­
скольких сотен пмоль/л). 

Атрофия сопровождается появлением мета­
плазии желез в атрофически измененной СОЖ 
(т. е. псевдопилорической метаплазии, кишечной 
метаплазии или без нее). Метапластические железы 

не выделяют соляную кислоту или G­17, но в той 
или иной степени приобретают свойства желез 
слизистой оболочки тонкой или толстой кишки. 
По мере прогрессирования атрофии метапластиче­
ские железы и эпителий могут становиться все бо­
лее незрелыми, что отражает переход от кишечной 
метаплазии полного типа (тонкокишечного типа) 
к кишечной метаплазии незрелого или неполного 
типа (толстой кишки). Считается, что этот переход 
отражает повышенный риск развития рака желуд­
ка при ХАГ. Состояния гипохлоргидрии или ахлор­
гидрии в желудке создают условия для колониза­
ции других бактерий, помимо H. pylori, некоторые 
из них могут продуцировать мутагенные и канце­
рогенные вещества.

Помимо уменьшения выделения соляной кисло­
ты, ХАГ в теле желудка приводит к нарушению секре­
ции кислотообразующими клетками внутреннего 
фактора, необходимого для нормального поглощения 
витамина B

12
 в тонкой кишке. Впоследствии все люди, 

страдающие умеренным ХАГ или ХАГ в теле желудка, 
подвергаются риску дефицита витамина B

12
, который 

часто связан с гипергомоцис теинемией. Витамин B
12

 
является необходимым ко­фактором для синтеза ме­
тионина, который, в свою  очередь, играет ключевую 
роль в метилировании гомоцистеина до метионина во 
всех клетках, особенно в клетках головного мозга.

Роль генетической восприимчивости орга­
низма к заражению H. pylori. В настоящее время 
различия в канцерогенном потенциале штаммов 
H. pylori считаются доказанными. Сочетание виру­
лентности микроорганизма и генетической воспри­
имчивости хозяина приводит к более тяжелому хро­
ническому воспалению и более быстрому прогрес­
сированию рака желудка, по крайней мере для 
кишечного типа [24, 26]. Тем не менее, нет исследо­
ваний клинической значимости генотипирования 
штаммов H. pylori с точки зрения диагностики и мо­
ниторинга предраковых состояний/поражений же­
лудка. Вопрос о генах и генетических изменениях, 
а также их последствиях для канцерогенеза желудка 
неоднократно рассматривался, хотя их роль не всег­
да была ясна. Хотя 50% населения планеты инфици­
ровано H. pylori, только у небольшой доли, менее 2%, 
развивается рак желудка [20]. При трофическом га­
стрите, связанном с H. pylori, гиперпластические по­
липы часто встречаются — в 25% случаев, однако их 
злокачественная трансформация наблюдается ред­
ко — менее чем в 3% случаев [24].

Хроническое воспаление, вызванное H. pylori, со 
временем приводит к потере нормальной архитек­
тоники СОЖ, разрушению желудочных желез, за­
мене их фиброзной тканью и кишечным эпителием. 
Эти процессы наблюдаются у половины H. pylori­ 
позитивных пациентов и локализуются в зонах 
 наибольшего воспаления. Риск атрофии зависит от 
активности и распространенности хронического 
воспаления. У пациентов со сниженной выработкой 
кислоты (гипохлоргидрия) наблюдается быстрая 
колонизация всей поверхности желудка.

Выдающимся наблюдением было выявление рака 
желудка у пациентов с язвой желудка в анамнезе 
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в отличие от пациентов с язвой двенадцатиперстной 
кишки в анамнезе. Была подтверждена гипотеза 
о том, что у пациентов с язвой желудка, в отличие от 
пациентов с язвой двенадцатиперстной кишки, име­
ет место снижение секреции соляной кислоты, пан­
гастрит и кишечная метаплазия. Количество участ­
ков с потерей желудочных желез и кишечной мета­
плазией увеличивается со временем и, хотя процесс 
протекает бессимптомно в 90% случаев, значительно 
увеличивается риск развития рака желудка.

Основной детерминантой выраженной степени 
воспаления является содержание фактора вирулент­
ности Cag A. В частности, значительная часть штам­
мов Н. pylori содержит ген Cag A, являющийся марке­
ром цитотоксичности и отвечающий за выработку 
так называемого Cag A­белка. Метаанализ 16 иссле­
дований по принципу «случай — контроль» показал, 
что среди инфицированных Н. pylori пациентов ин­
фицирование Cag A­позитивными (Cag A+) штамма­
ми в 1,64 раза увеличивает риск возникновения рака 
желудка [25]. Такие бактериальные факторы виру­
лентности, как Cag A­формы с множественными 
EPIYA­C сегментами и штаммы с harbor Vac A сиг­
нальной областью типа s1 и mid­region m1 также свя­
заны с повышенным риском рака желудка [25].

Остальные патогенетические островки (PAI) ге­
нов, связанных с цитотоксином (Cag), являются фак­
торами вирулентности, которые также включают ток­
син вакуолизации (VacA), антигенсвязывающий адге­
зин группы крови (BbA) и внешний воспалительный 
белок (OipA). Эти белки кодируются 40­килобазным 
сегментом ДНК, который включает группу из при­
мерно 30 генов, в т. ч. компоненты системы секреции 
типа IV. Канцерогенез обусловлен не только генети­
ческими аномалиями (изменениями в последователь­
ности ДНК), но и эпигенетическими изменениями 
(нарушение метилирования ДНК часто наблюдается 
в эпителиальных клетках желудка при ХАГ).

Роль генетического полиморфизма интер­
лейкинов. В последние годы широко изучена роль 
генетического полиморфизма интерлейкинов (IL) 
в патогенезе желудочного канцерогенеза. Прежде 
всего описаны IL­β, антагонист рецептора IL­1 
(IL1RА), IL8, IL10 и TNF­α, играющие важную роль 
в воспалительной реакции на инфекцию Н. pylori 
и воспаление СОЖ, что приводит к атрофии слизи­
стой оболочки и прогрессированию рака желудка. 
Подтверждена ассоциация риска развития рака же­
лудка с генотипами IL­1 (IL­1B­511 T, IL­1B­31 T) 
и генотипом *2/*2 антагониста рецептора IL­1 с от­
ношением шансов 2,5; 2,6 и 3,7 для развития рака 
желудка у гомозиготных носителей этих аллелей по 
сравнению с неносителями [18, 24]. Обнаружена 
связь IL­1β и IL­1RN*2 с риском возникновения 
рака желудка у представителей европеоидной расы, 
но не у жителей Азии [10, 13, 15]. L. Gutierrez­
Gonzalez, N. A. Wright [12] показали нулевую ассо­
циацию в обеих группах. K. Nozaki, N. Shimizu, 
Y. Ikehara [15] установили повышенный риск рака 
желудка для носителей IL­RN*2, специфичный для 
неазиатского населения и дистального рака. Что ка­
сается азиатского населения, снижение риска на­
блюдалось у носителей IL­1β­31С. Представители 
европеоидной расы, которые являются носителями 
TNF­α­308A, имеют повышенный риск развития 
рака желудка [5]. 

Также доказано, что функциональные поли­
морфизмы Toll­подобных рецепторов 4­го типа 
(TLR4), участвующие в распознавании H. pylori, 
 лежат в основе избыточного иммунного ответа от 
хозяина и связаны с повреждением СОЖ у людей, 
инфицированных H. pylori. В частности, носители 
полиморфизма TLR4+896A>G имеют более выра­
женную атрофию желудка и степень воспаления, 
а также повышенный риск развития некардиально­
го рака желудка [11].
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Проанализированы факторы риска, способствующие 
трансформации хронического атрофического гастри-
та в рак желудка. Выявление и мониторинг пациен-
тов с предшествующими предопухолевыми состояни-
ями/поражениями (предраковыми изменениями), 
своевременный скрининг H. pylori позволяют прове-
сти раннюю диагностику рака желудка. Дана характе-
ристика предраковых состояний в порядке увеличе-
ния риска развития рака желудка. На первом месте 

RU

находятся аденоматозные полипы желудка. Последу-
ющие предраковые состояния включают в себя рак 
оперированного желудка, болезнь менетрие (гипер-
трофическую гастропатию), B12-дефицитную анемию, 
язву желудка. В качестве фактора риска рака желуд-
ка предложено определение подтипов кишечной ме-
таплазии, разделяя на полную и неполную, с учетом 
снижения экспрессии желудочных муцинов MUC1, 
MUC5aC и MUC6. В настоящее время развитие рака 
желудка (преимущественно «кишечного типа») рас-
сматривается как многостадийный процесс, вклю-
чающий в себя последовательность изменений сли-
зистой оболочки: хроническое воспаление, атрофия, 
кишечная метаплазия, дисплазия и аденокарцинома. 
Проанализирована роль генетической восприимчи-
вости организма к инфицированности Н. pylori, факто-
ры патогенности, способствующие метаплазии эпите-
лия. также установлена роль Toll-like рецепторов 4-го 
типа (TLR4), участвующих в распознавании Н. pylori. 
именно с рецепторами этого типа связано развитие 
избыточного иммунного ответа хозяина, приводящее 
к повреждению слизистой оболочки у инфицирован-
ных Н. pylori лиц. В частности, носители TLR4+896а>G 
полиморфизма имеют более тяжелую атрофию желуд-
ка и степень воспаления, а также повышенный риск 
некардиального рака желудка.
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Проаналізовано фактори ризику, що сприяють транс-
формації хронічного атрофічного гастриту у рак шлун-
ка. Виявлення та моніторинг пацієнтів із попередніми 
передпухлинними станами/ураженнями (передрако-
вими змінами), своєчасний скринінг H. pylori дозволя-
ють провести ранню діагностику раку шлунка. Надана 
характеристика передракових станів у порядку збіль-
шення ризику розвитку раку шлунка. На першому міс-
ці знаходяться аденоматозні поліпи шлунка. Наступні 
передракові стани включають в себе рак оперованого 
шлунка, хворобу менетріє (гіпертрофічну гастропатію), 
B12-дефіцитну анемію, виразку шлунка. як фактор ри-
зику раку шлунка запропоновано визначення підтипів 
кишкової метаплазії, розділяючи її на повну і неповну, 
з урахуванням зниження експресії шлункових муцинів 
MUC1, MUC5aC і MUC6. Наразі розвиток раку шлунка 
(переважно «кишкового типу») розглядається як бага-
тостадійний процес, що включає в себе послідовність 
змін слизової оболонки: хронічне запалення, атрофія, 
кишкова метаплазія, дисплазія і аденокарцинома. Про-
аналізовано роль генетичної сприйнятливості організ-
му до інфікованості Н. pylori, фактори патогенності, що 
сприяють метаплазії епітелію. також встановлена роль 
Toll-like рецепторів 4-го типу (TLR4), що беруть участь 
у розпізнаванні Н. pylori. саме з рецепторами цього 
типу пов’язаний розвиток надлишкової імунної відпо-
віді хазяїна, що призводить до пошкодження слизової 
оболонки в інфікованих Н. pylori осіб. зокрема, носії 
TLR4+896а>G поліморфізму мають більш тяжку атро-
фію шлунка і ступінь запалення, а також підвищений 
ризик некардіального раку шлунка.
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Risk factors contributing to the transformation of chronic 
atrophic gastritis into gastric cancer are analyzed. detec-
tion and monitoring of patients with precancerous con-
ditions/lesions (precancerous changes), proper scree-
ning of H. pylori make early diagnosis of gastric cancer 
real. Features of precancerous conditions are given in 
order of increasing risk of developing gastric cancer. ad-
enomatous polyps of the stomach take the first place. 
subsequent precancerous conditions include: cancer of 
the operated stomach, Menetria disease (hypertrophic 
gastropathy), B12-deficient anemia, and gastric ulcer. a 
definition of intestinal metaplasia subtypes is proposed 
as a risk factor for gastric cancer, dividing into complete 
and incomplete one, taking into account reduction in the 
expression of gastric mucins MUC1, MUC5aC and MUC6. 
Currently, the development of gastric cancer (mainly of 
the “intestinal type”) is considered as a multistage pro-
cess involving the sequence of mucosal change, such 
as chronic inflammation, atrophy, intestinal metaplasia, 
dysplasia and adenocarcinoma. Role of the organism’s 
genetic susceptibility to H. pylori infection, factors of 
pathogenicity contributing to epithelial metaplasia, are 
analyzed. Role of Toll-like type 4 receptors (TLR4) in-
volved in the recognition of H. pylori is clarified. it is with 
this type of receptors that the development of an exces-
sive immune response of the host is associated, result-
ing in damage to the mucous membrane in H. pylori-in-
fected individuals. in particular, carriers of  TLR4+896a>G 
polymorphism have a more severe atrophy of the stom-
ach and degree of inflammation, as well as an increased 
risk of non-cardiac gastric cancer.
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