
С О В P E М Е Н Н А Я  Р Е В М А Т О Л О Г И Я  № 1 ’ 1 4

О Б З О Р Ы

53

Болезнь Бехчета (ББ) – системный васкулит, неизвест-

ной этиологии с мультиорганным поражением. Это заболе-

вание с непредсказуемыми обострениями и ремиссиями

имеет уникальную географическую распространенность [1].

Сообщения о больных с клиническими проявлениями, ко-

торые сегодня относят к ББ, можно найти в работах Гиппо-

крата и древних врачей Японии, Китая и арабских стран,

что свидетельствует о том, что болезнь известна с давних

времен [2].

Заболевание носит имя турецкого ученого Хулуси Бех-

чета (Behcet), который в 1937 г. опубликовал наблюдение 

3 больных, которые имели триаду симптомов: язвы в рото-

вой полости и на гениталиях и офтальмологические проявле-

ния. Автор подчеркнул, что различные органы поражаются

не одновременно, а на протяжении длительного времени [3].

В 1947 г. на международном Конгрессе дерматологов в Же-

неве, по предложению офтальмолога T. Jensen, «трехсим-

птомный комплекс» получил название «morbus Behcet» [4].

Представлен обзор литературы, посвященной болезни Бехчета (ББ). ББ – системный васкулит неизвестной этиологии с мульти-
органным поражением. Эндемичными для ББ являются страны вдоль восточного побережья Средиземного моря и регионы Цент-
ральной и Восточной Азии. Приведены данные о распространенности ББ в разных регионах мира и влияние на частоту ББ процес-
сов миграции населения. Освещены гендерные и возрастные различия ББ в разных странах. Отмечено, на момент начала заболева-
ния в арабских странах, Турции, Израиле больные были моложе (19,9; 25,6; 26 лет), чем в странах Восточной Азии (31,7 года).
Суммированы данные, свидетельствующие о генетической предрасположенности при ББ: позитивность по HLA B51, семейная аг-
регация, отмеченная при исследованиях близнецов и др. Указано, что клинический полиморфизм у пациентов с ББ зависит от ре-
гиона проживания и этнической принадлежности. Представлены данные серии работ, проведенных на больших когортах, в кото-
рых сопоставляется частота международных критериев ББ у больных в США, Японии. В ряде публикаций ставится вопрос о не-
обходимости перекрестных исследований на популяционной базе или исследований случай–контроль с использованием стандарт-
ных критериев и четкой этнической дефиниции.
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Эпидемиология 
ББ встречается преимущественно по ходу Великого шел-

кового пути, включая страны Средиземноморья, Среднего и

Дальнего Востока. В Северной Европе и США частота ББ зна-

чительно ниже, чем в этих странах [5]. В табл. 1 отражена час-

тота ББ на 100 тыс. населения в некоторых регионах мира [6].

Эндемичными для ББ являются страны, расположенные

вдоль восточного побережья Средиземного моря и в Цент-

ральной и Восточной Азии. Распространенность ББ различа-

ется не только в разных странах, но и в этнических популяци-

ях, проживающих в одной стране. К примеру, если в северо-

восточной части Турции на 100 тыс. населения приходится

370 больных с ББ, то в восточно-европейской части – только

80. Более того, в районе Силиври, недалеко от Стамбула, ча-

стота ББ на 10 тыс. населения составляет 8, севернее Анато-

лии – 37, а в самом Стамбуле достигает 42. 

Изменилась и частота ББ в США, увеличившись с 0,19

до 0,38 на 100 тыс. населения, что объясняется процессами

урбанизации и высокой мобильностью населения в круп-

ных городах [7, 8]. Значение процессов миграции обсужда-

ется на примере японцев, переехавших на жительство в

США [9]. Замечено также, что ББ практически не встреча-

ется у японцев, обосновавшихся на Гавайях, тогда как в са-

мой Японии частота заболевания достаточно высока [10]. 

В 2010 г. были опубликованы результаты исследования рас-

пространенности ББ среди этнических армян, проживаю-

щих в Стамбуле [11]. Авторы использовали эпидемиологи-

ческую методологию сбора данных о ББ и средиземномор-

ской лихорадке (СМЛ) – специальный опросник для роди-

телей детей, обучающихся в армянской начальной школе

Стамбула. Кроме того, определяли позитивность по HLA

B51 и мутацию гена MEFV у 108 здоровых армян и 97 лиц не-

армянской национальности. Ни у одного из обследованных

не установлен диагноз ББ, у 12 выявлена СМЛ. HLA B51 в

одинаковом числе случаев обнаруживался у армян и лиц не-

армянской популяции (27 и 19% соответственно). Частота

носительства гена MEFV была достоверно выше у армян,

чем у лиц неармянской национальности (36% по сравнению

с 20%, p=0,015). Подводя итог, авторы пишут, что довольно

низкая частота ББ среди армян по сравнению с представи-

телями основной популяции, проживающими в том же ре-

гионе, является дополнительным подтверждением генети-

ческой предрасположенности к заболеванию. Но при этом

делается заключение, что, скорее всего, HLA B51 не играет

доминирующей роли в генетике ББ.

Связь между генетическими и внешнесредовыми фак-

торами при ББ изучалась и в других странах. По данным 

Ch. Zouboulis и соавт. [6], у турок, живущих в Германии,

риск развития заболевания намного ниже, чем у этой же эт-

нической группы в Турции. Интересные данные о ББ полу-

чены в Иране, который расположен в середине Великого

шелкового пути. Так, F. Davatchi и соавт. [12] приводят све-

дения о распространенности ББ у представителей трех ос-

новных рас этой страны: белой (75,4% населения), монголо-

идной и семитской. Процент больных с ББ в этих этниче-

ских группах составил 25,1; 52,8 и 22,1% соответственно.

Интерес к эпидемиологическим аспектам ББ не ослабевает

и сегодня. Появляются новые данные о ББ в регионах, через

которые проходил Великий шелковый путь. В 2010 г. на 14-

й Международной конференции по ББ в Лондоне англий-

ский археолог T. Greeves среди регионов, через которые

проходил Великий шелковый путь, назвал Кавказ, в частно-

сти город Дербент и селение Кубачи. Ниже представлена

карта, демонстрирующая прохождение этого пути через

Прикаспийскую низменность (см. рисунок).

При анализе демографических показателей у больных c

ББ, которых мы наблюдаем в ФГБУ «Научно-исследова-

тельский институт ревматологии им. В.А. Насоновой»

РАМН, оказалось, что из 338 пациентов 85 были жителями

Дагестана, население которого отличается этническим мно-

гообразием (более 40 народностей и этнических групп). 

При изучении клинического полиморфизма, гендерного

и HLA B51- распределения у больных с ББ в двух этнических

группах (дагестанцы и русские) были замечены следующие

различия: у дагестанцев с ББ достоверно чаще, чем у русских,

диагностировалось поражение глаз и сосудов. Больных с

тромбозами глубоких вен нижних конечностей среди даге-

станцев было 23%, среди русских – 3%. Тромбозы артериаль-

ных сосудов чаще наблюдались также у больных из Дагеста-

на. Известно, что вариант ББ, именуемый «васкуло-Бехчет»,

нередко определяет прогноз заболевания. Так, по нашим

данным, тромбоз артериального русла и аневризма легочной

артерии стали причиной летального исхода у 4 из 5 молодых

мужчин-дагестанцев 19–23 лет. Точные показатели летально-

сти при ББ неизвестны, поскольку больных госпитализиру-
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Страна                                    Частота на 100 тыс. населения

Таблица 1. Ч а с т о т а  Б Б  в  н е к о т о р ы х  
с т р а н а х  м и р а  [ 6 ]

Турция

Иран

Китай

Япония

Египет

Германия

Великобритания

США

Гавайи

80–370

16,67

14,0

13,50

7,6

0,55

0,50

0,12

0

Карта Великого шелкового пути



ют часто экстренно в разные стациона-

ры в зависимости от преобладающей

клинической картины заболевания

(перфорация кишечника, тромбозы

синусов мозга и др.). Частота пораже-

ния ЦНС в сравниваемых группах бы-

ла одинаковой. Орхит чаще имели па-

циенты из дагестанской когорты [13]. 

Накопление данных о клиниче-

ском полиморфизме и частоте носи-

тельства HLA B51 при ББ в разных ре-

гионах может существенно расширить

наши представления о значении гене-

тических и внешнесредовых факторов

в генезе этого заболевания. 

Возраст и пол 
Считается, что ББ страдают преи-

мущественно молодые люди в возрас-

те от 20 до 40 лет [14]. Ch. Zouboulis

[15] приводит следующие данные о

среднем возрасте начала ББ: в странах

Восточной Азии – 31,7 года, в арабских странах – 26 лет, в

Турции – 25,6 года, в Израиле – 19,9 года, в Европе – 25,9

года, в США – 28,3 года. 

Описаны случаи более раннего (первые месяцы после

рождения) или позднего (72 года) начала заболевания. Из-

вестны и ювенильные формы ББ – начало болезни в возрас-

те до 16 лет. Так, во Франции частота этого варианта ББ со-

ставляет 0,17 на 100 тыс. населения [16]. 

Считается, что мужчины страдают ББ чаще, чем жен-

щины. Распределение больных c ББ по полу зависит от ре-

гиона. Соотношение мужчин и женщин составляет 2–10:1 в

странах, через которые проходил Великий шелковый путь.

В Западной Европе, в частности в Германии, а также в США

наблюдается обратная тенденция распределения больных

по полу. В Турции, на Среднем Востоке, в Иране, Кувейте

большинство больных с ББ – мужчины [17, 18]. В Японии

частота ББ у женщин достоверно выше, чем у мужчин, при-

чем у мужчин заболевание ассоциируется с более мягким

течением [14]. В Корее среди пациентов с ББ тоже преобла-

дают женщины. При изучении большой когорты пациентов

(n=1901) D.S. Bang и соавт. [19] показали, что соотношение

мужчин и женщин равно 0,61:1. При этом у больных муж-

ского пола с плохим прогнозом вследствие тяжелых орган-

ных поражений (желудочно-кишечного тракта, ЦНС, сосу-

дов) дебют заболевания наблюдался в более молодом воз-

расте, чем у женщин (p<005). Большинство исследователей

сходится во мнении, что у мужчин заболевание протекает

тяжелее, чем у женщин, особенно это касается поражения

глаз, а также сосудов венозного и артериального русла, где

формируются аневризмы [20]. У мужчин молодого возраста,

проживающих на Среднем и Дальнем Востоке, в Японии,

странах Средиземноморья, заболевание имеет более агрес-

сивное течение, чем у пациентов того же возраста западной

популяции и чернокожих африканцев [18–22]. В серии ра-

бот подчеркивается, что ББ у мужчин ассоциируется с высо-

кой активностью и высоким риском потери зрения [18, 23]. 

Согласно данным ФГБУ «Научно-исследовательский

интститут ревматологии им. В.А. Насоновой» РАМН, среди

151 обследованного больного с ББ тоже преобладали муж-

чины (n=115), средний возраст которых составил 21 год

[24]. Чаще это были жители Кавказа. 

Интерес к проблемам возраста, половой и этнической

принадлежности пациентов с ББ прослеживается и в более

поздних публикациях. В 2012 г. в F. Davatchi и соавт. [25] на

большой когорте больных (n=6702) вновь было продемон-

стрировано преобладание мужского пола среди иранцев с

ББ, имевших тяжелое поражение сосудов венозного и арте-

риального русла. В том же году в сообщении турецких авто-

ров было подчеркнуто значение частоты обострений язвен-

ного стоматита у мужчин в первые годы болезни как преди-

ктора более тяжелого течения ББ [26]. 

Все эти данные указывают на связь возраста и пола у па-

циентов с клиническим полиморфизмом ББ и требуют де-

тальной оценки как в целом, так и в каждом отдельном случае.

Генетика 
Этиология ББ остается неизученной. Полагают, что ББ

относится к тем ревматическим заболеваниям, при которых

прослеживается прямая связь с системой антигенов гистосов-

местимости человека (HLA-системой). В 1973 г. S. Ohno и со-

авт. [27] обнаружили ассоциацию между HLA B51-антигеном

и ББ. Этот антиген определялся у 75% пациентов с ББ и толь-

ко у 30% лиц контрольной группы. Полученные данные по-

служили основанием для изучения частоты HLA B51-антиге-

на у больных с ББ в разных популяциях. В табл. 2 представле-

на распространенность антигена HLA B51 в разных странах. 

Из таблицы следует, что частота HLA B51-антигена у

больных с ББ в разных регионах различается. В целом мож-

но сказать, что относительный риск (ОP) развития ББ ко-

леблется в широких пределах и достигает наибольших зна-

чений в таких странах, как Иордания (11,5%), Турция

(9,2%), Китай (9,3%), Россия (9,3%), значительно ниже этот

показатель у больных, проживающих в США (5,1%). Недав-

но появились данные, согласно которым ББ ассоциируется

не только с HLA B51, но и с HLA A26 [10]. Так, в Японии

при исследовании генетической предрасположенности к ББ

у 300 больных и 300 здоровых с использованием genome wide

association screening (GWAS) было показано, что наряду с
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Страна                                 Больные ББ                                   Контроль                            OР
n                         %                       n                        %

Таблица 2. Ч а с т о т а  H LA  B 5 1  у  б о л ь н ы х  с  Б Б  в  р а з н ы х  с т р а н а х

Япония [28]

Корея [29]

Китай [30]

Турция [31]

Иордания [32]

Германия [6]

Франция [6]

Италия [6]

Россия [33]

США [34]

91

52

120

520

68

75

105

57

88

32

57

44

56

77

74

36

51

75

70,4

13

140

42

100

1106

790

1415

591

304

427

105

14

17

12

26

21

14

13

22

20,4

31

7,9

4,0

9,3

9,2

11,5

6,3

6,7

10,9

9,33

5,1



HLA B5101 в генезе ББ участвует и HLA A26 [35]. При изу-

чении ассоциации антигена HLA A26 [10] в мультиэтниче-

ской выборке российских больных с ББ не отмечено связи

этого аллеля с заболеванием [36]. Такие различия в резуль-

татах говорят о значении этнической принадлежности при

ББ. Поиск генетических маркеров при ББ практически не

прекращается. В корейско-японском исследовании, в кото-

ром образцы ДНК больных ББ и лиц контрольной группы

изучали методом GWAS, обнаружена новая ассоциация ББ

с GIMAP-локусом. На хромосоме 7q36.1 CD4 I-клетки

больных ББ выявлен низкий уровень GIMAP4 mRNA. По-

лученные результаты позволили авторам предположить су-

ществование другого локуса предрасположенности, кото-

рый, вызывая аберрацию T-клеток, может способствовать

развитию ББ [37]. 

В 2012 г. опубликован обзор, в котором суммированы

данные, свидетельствующие о генетической предрасполо-

женности к ББ [38]:

1) географическая распространенность заболевания (от

Японии до Среднего Востока и в странах Средиземноморья);

2) этническое происхождение пациентов. Высокая час-

тота ББ среди ливанцев и турок, живущих в Берлине, и низ-

кая среди немцев;

3) ассоциация заболевания с HLA B51 (особенно с суб-

типом B5101); 

4) ассоциация ББ с другими генетическими факторами,

включая регионы «не HLA» («outside HLA»): 

• интерлейкином (ИЛ) 10; 

• ИЛ23р и ИЛ12рβ2;

• хромосомами 6q2526, 12p12–13;

• семейная агрегация заболевания;

6) исследования у близнецов: высокая конкордантность

симптомов у монозиготных близнецов.

Семейная агрегация при ББ
Считается, что ББ-заболевание спорадическое, однако

повторные случаи ББ в семьях (1 на 10 больных), высокая

распространенность по ходу Великого шелкового пути меж-

ду 30–45° северной широты (от Японии до Средиземномор-

ского бассейна) и ассоциация с HLA B51 в разных популя-

циях предполагают роль генетического фактора в генезе ББ

[39]. Некоторые авторы считают, что у детей заболевание

ближе к аутосомно-рецессивной модели [40]. Анамнез се-

мейных случаев не показал наследуемости ББ по закону

Менделя. Тем не менее семейные случаи ББ относят к фак-

торам, подтверждающим существование предрасположен-

ности к заболеванию [41]. 

Отмечено, что частота семейной агрегации зависит от

этнической принадлежности пациентов с ББ. В Японии и

Китае этот показатель низкий – 2,2 и 2,6% соответственно.

В то же время в странах арабского Востока, Израиля и Тур-

ции семейная агрегация достигает 18%, что значительно вы-

ше, чем в Европе [42]. HLA B51-антиген в семьях с повтор-

ными случаями ББ обнаружен всего в 19% случаев, в связи

с чем опять поднимается вопрос о возможности ассоциации

ББ с другими, «не HLA», генами [43].

Таким образом, по мере накопления данных о генетике

ББ все чаще высказывается мнение, что не только локусы А

и В системы HLA, но и другие гены участвуют в предраспо-

ложенности к ББ, что и определяет необходимость поиска

иных маркеров в разных этнических популяциях.

Клинический полиморфизм ББ в разных регионах мира
Различная частота тех или иных симптомов ББ в зависи-

мости от региона обсуждается во многих публикациях. 

К примеру, такой диагностический критерий, как положи-

тельный тест патергии, у больных с ББ в США, Японии, Ко-

рее встречается нечасто – в 9, 11 и 15,4% случаев соответст-

венно, а в Тунисе и Египте он наблюдается у многих пациен-

тов – 62,7 и 70%. Частота поражения желудочно-кишечного

тракта (ЖКТ) у больных с ББ также различна на Дальнем Во-

стоке, в США и странах Средиземноморья [44]. Эта патология

наблюдается у 17% пациентов с ББ в Китае, что сопоставимо

с данными, полученными в Корее и Японии [45]; в Тунисе и

Египте таких больных значительно больше – 62,7–70%. 

В других работах подчеркивается, что частота некоторых

признаков заболевания может быть одинаковой в разных

странах, но при этом не всегда имеется ассоциация тяжелых

органных поражений с мужским полом [46]. В последние го-

ды особое внимание уделяется сосудистым нарушениям при

ББ как наиболее прогностически неблагоприятным [47].

В японском исследовании (1991–2007гг., n=412) сосу-

дистые нарушения выявлены у 26 (6%) больных с ББ, при

этом преобладали венозные расстройства (81%) по сравне-

нию с артериальными (31%). В этой когорте пациентов по-

ражение глаз диагностировали достоверно реже, а пораже-

ние ЖКТ, напротив, чаще [48].

В другой работе (1976–2009 гг., n=820) отмечено преоб-

ладание сосудистых нарушений у больных мужского пола.

Артериальные тромбозы диагностированы у 68% больных,

аневризмы – у 47%, окклюзии – у 14%. Чаще всего поража-

лись аорта, бедренные и легочные артерии. В недавно прове-

денном турецком исследовании (2000–2007 гг.) представлены

данные о 47 больных с ББ с поражением легочных артерий

[49]. Средний возраст больных составил 29±8,2 года, дли-

тельность болезни на момент развития легочной патологии –

3,6±4,8 года. Аневризмы или тромбозы легочных артерий

выявлены у трети больных. Авторы подчеркивают, что смерт-

ность при поражении артериального русла остается высокой.

Изучение сосудистых расстройств у больных с ББ в России

проводилось в ФГБУ «Научно-исследовательский институт

ревматологии им. В.А. Насоновой» РАМН. По нашим дан-

ным [50], тромботические нарушения имелись у четверти (из

95) больных с ББ, причем преобладали тромбозы вен нижних

конечностей. Артериальные тромбозы, как правило, сочета-

лись с венозными (n=8). Отмечена ассоциация тромботиче-

ских нарушений с узловатой эритемой и эпидидимитом, что,

видимо, влияло на более высокий риск развития тромбозов у

мужчин (OР 7,11 против 2,15 у женщин)

Авторы из Туниса, изучая демографические и генетиче-

ские аспекты ББ у 260 больных в течение 1987–2006 гг., устано-

вили преобладание в этой когорте пациентов мужского пола

(188 мужчин против 72 женщин). Частота венозных тромбозов

составила 33%, поражения ЦНС – 24,2%. При этом имел мес-

то низкий процент больных (1,5%) с поражением ЖКТ. Нев-

рологические проявления ассоциировались с наличием HLA

B51. Высокую частоту тромбозов глубоких вен и нейропсихи-

ческих нарушений и, напротив, низкую встречаемость пора-

жения ЖКТ у этих больных авторы связывают с этнической

принадлежностью и регионом проживания [51].

Заслуживают внимания работы, в которых сопоставля-

ется число больных, отвечающих критериям ББ, в разных

странах. Так, в недавно опубликованных исследованиях [52,
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53] представлены результаты сравнения частоты критериев

ISBD у больных с ББ из США и Японии. В исследования

было включено 634 пациентов мультиэтнического происхо-

ждения из США и 135 пациентов из Японии. Число боль-

ных с ББ, полностью отвечающих критериям обеих класси-

фикаций, в двух когортах было схожим: 61,5% больных из

США и 63,7% из Японии подходили под критерии ISBD и

соответственно 69,2 и 72% – под японские критерии. Воз-

раст больных в дебюте ББ также оказался близким – 35,2 го-

да у больных из США и 38,1 года у японцев. Прослежена

конкордантность по основным критериям заболевания в

разных странах [54].

Ряд авторов подчеркивает, что во всех сравнительных

исследованиях важно определять не только частоту, но и

тип, тяжесть органного повреждения, а также локализацию

патологического процесса. К примеру, частота поражения

глаз может быть одинаковой у пациентов из США и Японии,

но известно, что тяжелая глазная патология, приводящая к

слепоте, у больных в США встречается гораздо реже [55].

В последние годы для оценки клинических проявлений

ББ используется кластерный подход (исследование сочетания

нескольких признаков): оценивают не один симптом, а два

или три признака, например акнеподобная сыпь – артрит –

энтезит. Полагают, что такой подход дает большую информа-

цию и в сравнительных исследованиях семейной агрегации,

и при оценке прогноза болезни. M. Karaca и соавт. [55] с це-

лью идентификации значения кластеров клинических сим-

птомов опрашивали больных, у которых среди родственни-

ков первой степени родства имелись повторные случаи ББ.

Авторов интересовало, какие из признаков ББ имели место в

течение последних 3 мес наблюдения. Оказалось, что только

папулопустулезные высыпания и суставной синдром были

достоверно более частыми у больных с семейными случаями

ББ (39% против 21,5%, p<0,001). Эти результаты и данные бо-

лее ранних исследований позволяют считать, что различные

кластеры болезни – следствие участия разнообразных биоло-

гических механизмов (pathway) в патогенезе ББ.

С целью подтвердить факт различной экспрессии кли-

нического фенотипа в разных этнических группах при ББ

авторы из Великобритании проанализировали базу данных

Medline и Embase (с 1996 по март 2005 г.), характеризующих

эпидемиологию ББ. Оказалось, что только 4 исследования

носили популяционный характер, из них 2 из Турции, 7 ра-

бот были сравнительными и проведены на непопуляцион-

ной базе. Большинство источников литературы касались

описания отдельных случаев ББ. Число так называемых пе-

рекрестных исследований оказалось недостаточным для

сравнения различий в фенотипе ББ в разных популяциях.

Авторы пришли к выводу о необходимости проведения пе-

рекрестных исследований на популяционной базе или ис-

следований случай–контроль с использованием стандарт-

ных критериев и четкой этнической дефиниции для под-

тверждения этой гипотезы [56]. 

В заключение следует подчеркнуть, что знание клини-

ческого полиморфизма в разных этнических группах может

способствовать ранней диагностике ББ и выбору адекват-

ного лечения, соответствующего тяжести заболевания [56].

Таким образом, остается немало вопросов, требующих даль-

нейшего изучения, среди которых вклад в развитие ББ эт-

нических, генетических и внешнесредовых факторов.
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