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Клиническое значение H. pylori: данные,
полученые в 2009 г. Как и в предыдущие

два десятилетия, инфекция H. pylori оста�

ется важной темой клинических исследо�

ваний и в 2009 году. Распространенность

инфекции H. pylori по всему миру до сих

пор составляет около 50%, причем наибо�

лее высокий ее уровень отмечается в раз�

вивающихся странах (80�90%) и более

низкий – в Западной Европе (30�50%),

Северной Америке (30�40%) и Австралии

(20%). В США и других развитых странах

распространенность инфекции катастро�

фически увеличивается с возрастом – от

10% в юношеском и до 75% в более зре�

лом возрасте, что делает H. pylori совер�

шенно обычным комменсалом и патоген�

ным агентом. В то же время наблюдается

незначительное распространение этой

инфекции в новых благополучных соци�

ально�экономических когортах. Это поз�

воляет предположить, что по мере улуч�

шения социально�экономической и де�

мографической ситуации в будущем вра�

чи могут уже не встречаться с H. pylori.

Тем не менее в течение ближайших 20�

30 лет предстоит борьба как с самой ин�

фекцией, так и с ассоциированными

с ней заболеваниями.

Инфекция H. pylori, заражение кото�

рой происходит обычно на первом или

втором году жизни, чаще встречается

в густонаселенных регионах с плохой са�

нитарной обеспеченностью и слабым со�

циально�экономическим состоянием.

Так как США и другие развитые страны

перешли в новую эру, характеризующую�

ся лучшей санитарией, социально�эконо�

мическими и жилищными условиями, пе�

редача H. pylori и других схожих инфек�

ций значительно сократилась. Хотя эта

тенденция способствует усилению роли

фекально�орального пути инфицирования,

в настоящее время H. pylori распространя�

ется преимущественно орально�ораль�

ным путем. В областях с минимальной

распространенностью H. pylori основным

фактором риска заражения H. pylo�

ri в детском возрасте является инфициро�

вание матери.

Осознавая роль H. pylori, еше в 2005 го�

ду Американская гастроэнтерологическая

ассоциация (АГА) и Американская кол�

легия гастроэнтерологии (АКГ), а также

Европейская группа по изучению H. pylo�

ri (ЕГИНР) независимо друг от друга

опубликовали новые руководства по ве�

дению больных с диспепсией, рекоменду�

ющие пациентам до 55 лет при отсутствии

тревожных признаков проходить неинва�

зивную диагностику H. pylori и в случае

инфицирования проводить эрадикацию

(стратегия test & treat) с последующим по�

давлением секреции кислоты при сохра�

нении симптомов. Несмотря на эти от�

четливые лечебные предписания, в прак�

тической медицине инфекция H. pylori до

сих пор часто рассматривается неадекват�

но, в связи с чем существующие рекомен�

дации повсеместно не выполняются. 

Заболевания, ассоциированные с H. pylori.
H. pylori – это пожизненная инфекция

с разнообразными фенотипическими

проявлениями, которые определяют схо�

жие клинические исходы болезни. В нас�

тоящее время идентифицировано три

главных фенотипа Н. рylori�индуциро�

ванного гастрита. Каждый из них связан

с рядом патофизиологических отклоне�

ний, которые могут объяснить, почему

возникает тот или иной определенный

клинический исход. 

Самый распространенный фенотип,

который можно назвать простым или

доброкачественным гастритом, характе�

ризуется умеренным пангастритом с нез�

начительным нарушением секреции же�

лудочной кислоты. Этот фенотип обычно

отмечается у пациентов, у которых забо�

левание протекает бессимптомно и обыч�

но в течение жизни не развивается какая�

либо серьезная желудочная патология. 

Второй фенотип – так называемый

фенотип дуоденальной язвы, встречаю�

щийся примерно у 15% инфицированных

пациентов. У больных с этим фенотипом

наблюдается выраженное воспаление

антрального отдела желудка, высокий

уровень гастрина, относительно здоровая

слизистая оболочка тела желудка и очень

высокая продукция кислоты. Эта комби�

нация патофизиологических отклонений

способствует развитию пептических язв,

особенно дуоденальных и препилоричес�

ких. 

Третий и самый серьезный фенотип –

фенотип желудочного рака, который ха�

рактеризуется преобладанием гастрита

тела желудка, мультифокальной желудоч�

ной атрофией, гипо� или ахлоргидрией.

Эти отклонения, поражающие приблизи�

тельно 1% инфицированных больных,

развиваются в результате хронического

воспаления, вызванного инфекцией,

и увеличивают риск рака желудка. Фено�

тип рака желудка особенно распростра�

нен в определенных регионах Азии. Фи�

зиологически этот фенотип характеризи�

руется низким уровнем кислотной секре�

ции, высоким уровнем гастрина и низким

уровнем пепсиногена I и соотношения

пепсиноген I/пепсиноген II. Обращает на

себя внимание то, что больные дуоде�

нальной язвой фактически защищены от

развития желудочного рака, то есть эти

два исхода являются взаимно исключаю�

щими. 

Таким образом, инфекция H. pylori мо�

жет привести к нескольким совершенно

различным клиническим исходам.

Объяснение этого парадокса необходимо

для понимания патогенеза H. pylori�ассо�

циированных заболеваний вообще и рака

желудка в частности.

Ранее предполагалось, что основным

фактором в определении фенотипа, про�

являющегося у того или иного пациента,

является вид H. pylori и его вирулентные

факторы, в первую очередь сagА PAI и vacA

s1/m1. Однако исследования последних 5�

10 лет установили, что вместе с типом воз�

будителя в определении проявлений забо�

левания равную роль играют воспалитель�

ный ответ пациента на инфекцию 

(IL�1B�511*T, IL�1�RN*2*2, IL�10 ATA

гаплотип, TNF�α�308*A, IL�8�251*A,

TLR4+896*G, MBL2HYD гаплотип),

факторы окружающей среды, а также ку�

рение и несоблюдение диеты. 

Несмотря на множество заболеваний,

ассоциированных с инфицированием

H. pylori (табл. 1), единственными состо�

яниями с установленной причинной вза�

имосвязью являются пептическая язва,

диспепсия, рак желудка и MALT�лимфо�

ма желудка. В США и других развитых

странах 60�90% пептических язв желудка

и/или двенадцатиперстной кишки у па�

циентов, не принимающих НПВП, не�

посредственно связаны с H. pylori. Выяв�

ление причинной связи между H. pylori

и язвенной болезнью у пациентов, при�

нимающих НПВП, достаточно проблема�

тично. Состояния с возможной связью

включают функциональную диспепсию

и дефицит железа. Инфекция H. pylori не

связана с ГЭРБ и поражением коронар�

ных артерий (ИБС).

Влияние антихеликобактерной терапии
на исход заболевания. Из гастроинтести�

нальных заболеваний, ассоциированных

с H. pylori, стойкий эффект от эрадикаци�

онной терапии был достигнут только при

пептических язвах. В 1998 г. L. Laine et al.

в метаанализе показали, что эрадикация

H. pylori у пациентов с язвами двенадца�

типерстной кишки ассоциирована

с уменьшением частоты рецидивов в пер�

вые шесть месяцев после их заживления

с 63�70% до 18�20%. Согласно результатам

исследования эрадикация H. pylori может

изменить естественное течение хроничес�

кой язвенной болезни и привести к пол�

ному ее излечению.

Не до конца ясно взаимоотношение

между функциональной диспепсией и

инфекцией H. pylori. Несколько метаана�

лизов продемонстрировали, что у паци�

ентов с функциональной диспепсией ле�

чение инфекции H. pylori менее эффек�

тивно, при этом обеспечивает неболь�

шой, но статистически значимый тера�

певтический успех примерно у 5�8%

больных. Эти данные означают, что хотя

взаимосвязь между H. pylori и функцио�

нальной диспепсией гораздо слабее, чем

между H. pylori и пептической язвой,

у некоторых пациентов функциональная

диспепсия может быть отнесена

к H. pylori�ассоциированному заболева�

нию.

Третьим гастроинтестинальным забо�

леванием, четко связанным с H. pylori,

является рак желудка. Считается, что 60�

70% заболеваний раком желудка во всем

мире ассоциированы с инфекцией

H. pylori. В 2002 г. было зафиксировано

590 тыс. случаев рака желудка (5,5% всех

злокачественных новообразований в ми�

ре), причиной которых стала H. рylori, то

есть рак желудка – наиболее частая злока�

чественная опухоль, обусловленная ин�

фекционным фактором. К сожалению, не

всегда эрадикация H. pylori у больных

влияет на снижение риска развития рака

желудка. Проведенные эпидемиологичес�

кие исследования, целью которых была

иллюстрация влияния эрадикационной

терапии на риск развития рака желудка,

изучали промежуточные маркеры рака

желудка, но не рак сам по себе. 

Наконец, иногда в случаях H. pylori�ас�

социированной MALT�лимфомы желудка

эрадикация инфекции связана с опреде�

ленным успехом (достижение ремиссии

более чем у 50% больных) – хотя она и не

излечивает болезнь, однако способствует

эффективному контролю за новообразо�

ванием.

Отбор пациентов для диагностики и лече�
ния H. pylori. Определение H. pylori – это

стандарт ведения пациентов с любыми яз�

вами (как неосложненными, так и ослож�

ненными), включая индуцированные

приемом НПВП. Относительно диспеп�

сии руководства АГА, АКГ и ЕГИНР под�

черкивают, что диагностика и лечение

H. pylori должны быть первоочередной

стратегией ведения, рекомендованной па�

циентам до 55 лет при отсутствии тревож�

ных признаков. Роль определения H. pylo�

ri менее ясна для пациентов с функцио�

нальной диспепсией, хотя некоторые спе�

циалисты могут доказывать такую целесо�

образность. Кроме того, Маастрихтская

группа экспертов, подтверждая связь меж�

ду раком желудка и H. pylori, рекомендует

продолжать исследования в этой области,

а также считает перспективной профилак�

тику рака желудка путем эрадикации этой

инфекции. И, наконец, данное обследо�

вание также должно быть рекомендовано

всем пациентам с MALT�лимфомами же�

лудка. Обобщенные современные показа�

ния для эрадикации H. pylori перечислены

в таблице 2.

Выбор диагностического теста. В насто�

ящее время доступны разнообразные ди�

агностические тесты, включая эндоско�

пические, а также множественные серо�

логические анализы и несколько тестов

в режиме реального времени. Серологичес�

кие тесты в популяциях с относительно

низкой распространенностью H. pylo�

ri в дальнейшем не должны использоваться

по причине их ограниченной чувствитель�

ности и специфичности. Если пациенту

необходима эндоскопия, вместо этого го�

раздо предпочтительнее биопсийные тес�

ты, такие как гистологический или

Инфекция Helicobacter pylori: показания к эрадикации
и оптимизация терапевтических стратегий в 2009 году

С.М. Ткач

С.М. Ткач, д.м.н., профессор кафедры внутренней медицины № 1, 
А.К. Сизенко, Национальный медицинский университет им. А.А. Богомольца, г. Киев

Таблица 1. Заболевания, ассоциированные с H. pylori 

Вызывается  H. pylori Эффект от эрадикации H. pylori

Пептические язвы желудка и
двенадцатиперстной кишки 

Да
Резко снижает частоту рецидивов

у всех больных

Диспепсия Да, у части больных Редукция симптомов у части больных

Функциональная диспепсия 
Возможно в небольшом количестве

случаев
Небольшой эффект или его отсутствие

Рак желудка Да Небольшой эффект или его отсутствие

MALT�лимфома желудка Да Ремиссия более чем в 50% случаев

Железодефицитная анемия В некоторых случаях Улучшение в некоторых случаях

Язвы вследствие применения НПВП Да, у части больных Может снизить частоту возникновения

ГЭРБ Нет Отсутствует

Поражение коронарных артерий (ИБС) Нет Отсутствует

Примечание: НПВП – нестероидные противовоспалительные препараты; ГЭРБ – гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь; ИБС – ишемическая
болезнь сердца.

Продолжение на стр. 8.
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быстрый уреазный тест. У пациентов, кото�

рым не рекомендовано эндоскопическое

исследование, должен использоваться

один из неинвазивных тестов в режиме

реального времени, такой как 13С�моче�

винный дыхательный тест или выявление

антигенов H. pylori в кале. Эти анализы

более точны, чем серологическое иссле�

дование с чувствительностью и специ�

фичностью около 90�96% (табл. 3). При�

нимая во внимание малую достоверность

серологического тестирования в популя�

циях с низким распространением инфек�

ции и его неспособность подтвердить ре�

зультат эрадикации, руководства АГА,

АКГ и ЕГИНР рекомендуют 13С�моче�

винный дыхательный тест и выявление

антигенов H. pylori в кале как для поста�

новки первичного диагноза, так и для

подтверждения эрадикации.

Клиницисты могут выбирать один из

этих двух тестов, основываясь на факто�

рах комфорта. Тест по определению анти�

генов в кале можно выполнять дома, в то

время как дыхательный тест должен про�

водиться в клинике. Определение антиге�

нов в кале также не требует специального

обучения персонала, менее зависит от од�

новременного приема ингибиторов про�

тонной помпы (ИПП), а также может ис�

пользоваться во время продолжающегося

лечения. Существует две категории тестов

по определению антигенов в кале. Ориги�

нальный тест – поликлональный, он мо�

жет точно выявить инфекцию H. pylori до

начала лечения, но не пригоден для под�

тверждения ее эрадикации после курса

антибактериальной терапии. Монокло�

нальный тест был разработан как более

точный, который может применяться

и до, и сразу после окончания терапии. 

Выбор первичной терапевтической стра�
тегии и оптимизация исходов лечения. Раз�

личные лечебные режимы, используемые

для эрадикации инфекции H. pylori,

по эффективности отличаются друг от

друга и зависят от резистентности штам�

мов H. pylori к различным антибиотикам.

В 2009 году в качестве первой линии

эрадикации инфекции H. pylori совре�

менные руководства рекомендуют две

первичные стратегии лечения – класси�

ческую тройную терапию с использова�

нием ИПП и двух антибиотиков и квад�

ротерапию на основе препаратов висмута.

Тройная терапия H. pylori на основе
ИПП. В настоящее время во всем мире

основным первичным терапевтическим

режимом остается тройная терапия ИПП,

амоксициллином и кларитромицином.

Рандомизированные контролируемые

исследования, проведенные в США

и других странах, показали, что уровень

эрадикации на фоне данного режима сос�

тавляет 70�80%. Продолжительность

тройной терапии по�прежнему остается

предметом дискуссий. Согласно большим

контролируемым исследованиям, прове�

денным в США, эффективность 7�днев�

ной тройной терапии колебалась в преде�

лах 57�73%, а 10�дневной – в пределах 67�

79%. При увеличении продолжительнос�

ти терапии до 14 дней уровень эрадика�

ции возрастал еще на 12%. В связи с этим

в настоящее время в США тройную тера�

пию рекомендуют проводить в течение

минимум 10 дней. Следует отметить, что

в Европе уровни эрадикации выше, а не�

давно проведенные исследования не по�

казали достоверных различий между эф�

фективностью 7� и 14�дневной эрадика�

ционной терапии. Поэтому в Европе ос�

новной по�прежнему остается 7�дневная

тройная терапия. 

К сожалению, в наиболее развитых

странах уже начинает отмечаться неудов�

летворенность этим режимом и возникает

необходимость в применении других пер�

вичных терапевтических стратегий. Это

связано с тем, что по мере увеличения ре�

зистентности к наиболее часто используе�

мым антибиотикам уровень эрадикации

H. pylori катастрофически падает. 

Резистентность H. pylori к антибиотикам.
В последнее время опубликовано много

исследований, посвященных изучению

распространенности резистентных штам�

мов H. pylori. С 1999 по 2004 год в США

первичная резистентность к кларитроми�

цину повысилась с 10% до 13%, а к метро�

нидазолу достигла 25,1% (за исключением

Аляски, где соответствующие цифры сос�

тавили 31% и 44%). За этот же период

в странах Северной Европы (Дания, Шве�

ция, Финляндия, Нидерланды) первичная

кларитромицин�резистентность была

очень низкой (1�3%), в странах Централь�

ной Европы – средней (12,6%), в странах

Южной Европы – высокой (около 20%).

На Ближнем Востоке (Иран и Кувейт)

уровень устойчивости к кларитромицину

составил 16,7%, к метронидазолу – 57,5%,

в африканских странах (Кения) – 6,4%

и 100% соответственно.

В мультицентровом исследовании, не�

давно проведенном в США, резистен�

тность к кларитромицину была причиной

1/3 всех случаев неудачного лечения.

У пациентов с кларитромицин�резистен�

тными штаммами эффективность трой�

ной терапии в среднем на 40% ниже. К со�

жалению, увеличение дозы кларитроми�

цина не повышает уровень эрадикации.

Более того, данные недавних исследова�

ний предполагают, что предшествующий

прием макролидов увеличивает вероят�

ность присутствия кларитромицин�ре�

зистентных штаммов, что, в свою оче�

редь, влияет на эффективность тройной

терапии. Поэтому последнее руководство

АКГ рекомендует врачам обязательно вы�

являть у пациентов факт предыдущего ис�

пользования макролидов, уделяя особое

внимание кларитромицину. В случае их

предшествующего применения клини�

цистам рекомендуется пересматривать

использование традиционной тройной

терапии в пользу назначения другой пер�

вичной стратегии – квадротерапии на ос�

нове препаратов висмута.

Квадротерапия H. pylori на основе препа�
ратов висмута. Еще одной рекомендован�

ной схемой первой линии лечения

H. pylori является квадротерапия, состоя�

щая из ИПП, принимаемого дважды

в день в сочетании с препаратом висмута,

метронидазолом и тетрациклином.

Во ходе клинических исследований квад�

ротерапии рассматривали широкий ряд

доз, режимов дозирования и продолжи�

тельности лечения, но в большинстве

исследований препараты (кроме ИПП)

разделяли на четыре приема в сутки

и принимали на протяжении 7�14 дней.

Доза висмута зависит от препарата, разре�

шенного к применению в данной стране.

В США наиболее часто применяется вис�

мута субсалицилат по 150 мг в таблетке

(ранитидин�висмут�цитрат уже не приме�

няется), в Европе – висмута субцитрат

(Де�нол) по 120 мг в таблетке. 

Наибольшим преимуществом данной

схемы лечения является ее дешевизна

и доступность для большинства населения,

а также эффективность в областях с высо�

кой кларитромицин�резистентностью. 

Квадротерапия обычно приводит к эра�

дикации в 75�93% случаев. Сравнитель�

ные контролируемые исследования пока�

зали, что уровень эрадикации при прове�

дении тройной терапии на основе ИПП

и квадротерапии на основе висмута был

примерно одинаков (соответственно 78%

и 82%). Согласно последним метаанали�

зам тройная и квадротерапия в целом рав�

но�эффективны, между ними нет статис�

тически значимой разницы в уровнях эра�

дикации (относительный риск квадроте�

рапии по отношению к тройной при 95%

доверительном интервале составил 1,002

(0,936�1,073). Кроме того, между двумя

схемами не обнаружили различий в воз�

никновении побочных эффектов или

приверженности лечению. 

Метаанализы и практический опыт по�

казали, что большинство побочных эф�

фектов, связанных с данной схемой, нез�

начительны и не приводят к прекраще�

нию терапии. Другим поводом для беспо�

койства ранее служилa приверженность

пациентов назначенной схеме лечения,

что обусловливалось большой нагрузкой

таблетированными препаратами. В насто�

ящее время эта проблема устранена путем

создания препарата, содержащего висму�

та бискальцитрат, метронидазол и тетра�

циклин в одной капсуле. Утвержденный

FDA режим применения этого

лекарственного средства снижает сум�

марное количество таблеток, но все еще

требует 4�кратного приема каждый день.

Десятидневная терапия таким препара�

том (в сочетании с приемом ИПП 2 раза

в день) показала 93% уровень эрадикации

в Европе и 87,7% – в США. 

Заменит ли квадротерапия тройную на

основе ИПП как первичная стратегия

лечения, – предмет дискуссий, поскольку

проведенных контролируемых исследова�

ний пока недостаточно. Тем не менее

в настоящее время квадротерапия рас�

сматривается как равноценная альтерна�

тива тройной терапии на основе ИПП

в качестве первичной стратегии лечения.

Более того, у пациентов с резистентнос�

тью к кларитромицину четвертная тера�

пия на основе висмута дает гораздо луч�

шие результаты и поэтому должна стать

первичной стратегией выбора в регионах,

где устойчивость к кларитромицину вы�

сока, а также при аллергии на пеницилли�

ны. Именно такой подход (рис. 1) служит

основой опубликованных в 2007 г. Реко�

мендаций АКГ по ведению больных, ин�

фицированных H. pylori. Кроме того, эф�

фективность квадротерапии на основе

висмута выше у больных с функциональ�

ной диспепсией. Не следует забывать, что

до настоящего времени данная терапия на

основе препаратов висмута остается ос�

новной резервной схемой лечения, кото�

рая чаще всего применяется при отсутс�

твии эрадикации после первичного назна�

чения тройной терапии на основе ИПП. 

Последовательная терапия. Последова�

тельная терапия – это новейшая лечебная

стратегия для лечения инфекции H. pylo�

ri, при которой антибактериальные пре�

параты назначаются последовательно,

а не одновременно. Она заключается в 10�

дневном последовательном комбиниро�

ванном применении сначала двойной,

а затем тройной терапии: в первые 5 дней

назначают ИПП + амоксициллин 1 г (два

раза в сутки), а в последующие 5 дней –

Таблица 3. Сравнительная характеристика
диагностических тестов на инфицированность

H. pylori

Тест

Ч
у

вс
тв

и
те

л
ьн

о
ст

ь,
%

С
п

ец
и

ф
и

чн
о

ст
ь,

%

Выявление антигенов
H. pylori в кале

96,1 95,7

13С�мочевинный
дыхательный тест

95,2 89,7

Сывороточные IgG�
антитела

85,0 79,0

Таблица 2. Показания для эрадикации H. pylori

• Дуоденальные язвы

• Язвы желудка

• Атрофический гастрит

• МАЛТ�лимфома желудка

• Функциональная диспепсия

• Неисследованная диспепсия (в областях
с распространенностью Нр в популяции > 10%)
• Последующая резекция по поводу рака желудка

• Родственники первой линии с раком желудка

• Необъяснимая железодефицитная анемия

• Идиопатическая тромбоцитопеническая
пурпура
• Длительное применение НПВП 
(перед назначением)
• Пациенты с желудочными кровотечениями,
длительно принимающие ацетилсалициловую
кислоту

Рис. 1. Квадротерапия на основе висмута как первая линия лечения
(Рекомендации АКГ, 2007)

Примечание. Кл – кларитромицин; Амо – амоксициллин; Лево – левофлоксацин; М – метронидазол.

Подтвержденная инфекция H. pylori

Анамнестическое выявление аллергии на пенициллины, предшествующего приема
макролидов*

Аллергия на пенициллины

Квадротерапия на основе
висмута 10 дней

Квадротерапия на
основе висмута  10 дней   Тройная терапия

(ИПП+Амо+Кл)

Квадротерапия
на основе
висмута

Тройная терапия
ИПП+Кл+М 
10�14 дней

Нр+ Нр+

или

или

Нр+Нр+

Нр+

Тройная терапия
ИПП+Амо+Лево

10�14 дней
Квадротерапия

на основе
висмута

ИПП+Амо+Лево
10�14 дней 

ИПП+Амо+Кл
14 дней

ИПП+Амо+Лево
10�14 дней

Предшествующий прием
макролидов

Аллергия на пенициллины,
прием макролидов

не установлены 

Продолжение. Начало на стр. 7.
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ИПП + кларитромицин 500 мг + тинида�

зол 500 мг (два раза в сутки). Проведен�

ные в Италии исследования с использо�

ванием такой схемы лечения показали

блестящие результаты с эффективностью

первичной эрадикации более 90%. Не�

давние сравнительные исследования эф�

фективности 10�дневной последователь�

ной и стандартной тройной терапии по�

казали значительно более высокий уро�

вень эрадикации у первой схемы (91%

против 78%). Отдельно отмечено, что

последовательная терапия была эффек�

тивна у больных с резистентностью

к кларитромицину (89% уровень эради�

кации по сравнению с 29%, полученным

при использовании стандартной трой�

ной терапии). Основным ограничением

в широком распространении последова�

тельной терапии на сегодняшний день

является то, что практически все контро�

лируемые исследования были проведены

в Италии, в том числе 10 исследований,

включенных в последний метаанализ.

Поэтому, несмотря на то что последова�

тельная терапия широко обсуждается

в Европейских руководствах и рекомен�

дациях АКГ, она пока не рекомендуется

в качестве стандартной терапии первой

линии и рассматривается как резервное

лечение.

Подтверждение эрадикации после ле�
чения. Вопреки тому что многие клини�

цисты хорошо ознакомлены с показания�

ми для первичного определения H. pylori,

некоторые забывают о назначении кон�

трольного тестирования для подтвержде�

ния эрадикации H. pylori после курса ан�

тимикробной терапии. В прошлом, когда

уровень эрадикации инфекции был очень

высок, рутинное тестирование для под�

тверждения эрадикации рекомендовалось

проводить только пациентам с высоким

риском (например, после язвенных кро�

вотечений). В настоящее время значение

контроля эрадикации H. pylori резко воз�

росло, поскольку у 20�25% пациентов

после стандартной тройной терапии не

удается достичь полного уничтожения

H. pylori. Поэтому тестирование для под�

тверждения эрадикации после окончания

лечения является необходимой частью ве�

дения больного, которое позволяет избе�

жать рецидива язвенных осложнений

и других потенциальных последствий

персистенции инфекции H. pylori. 

Тестирование в режиме реального вре�

мени (13С�мочевинный дыхательный тест

или выявление антигенов H. pylori в кале)

обязательно должно проводиться после

завершения антихеликобактерной тера�

пии у всех пациентов с осложненными яз�

вами; персистирующими симптомами

вопреки лечению; у пациентов, излечен�

ных от MALT�лимфомы и подлежащих

резекции желудка по поводу рака на ран�

них стадиях; а также у любого больного,

желающего провести тестирование. Кон�

трольное тестирование может также по�

мочь пациентам с сохраняющимися пос�

ле эрадикации симптомами избежать не�

нужной терапии второй линии, посколь�

ку персистирующие симптомы не всегда

соответствуют наличию персистирующей

инфекции, особенно у больных с диспеп�

сией. Несмотря на то что 70�80% пациен�

тов с инфекцией H. pylori с помощью те�

рапии первой линии излечиваются, улуч�

шения сопутствующих симптомов у боль�

ных с диспепсией достигают только в 30�

50% случаев. Следует помнить, что кон�

трольное тестирование должно быть про�

ведено не менее чем через 4 недели по

окончании терапии. 

Ведение рефрактерной инфекции
H. pylori. Основной проблемой при лече�

нии инфекции H. pylori, которая обуслов�

ливает неудачу стандартной тройной те�

рапии, является резистентность к кларит�

ромицину. Как уже указывалось, у 60%

пациентов с устойчивостью к кларитро�

мицину эрадикация с помощью тройной

терапии не достигается, что зачастую

приводит к неудачному исходу лечения.

Поэтому, если при первой линии лечения

применялся кларитромицинсодержащий

режим, данный препарат во вторую ли�

нию лечения включать не следует, за ис�

ключением случаев, когда будет прово�

диться последовательная терапия. Амок�

сициллин по�прежнему может приме�

няться во всех резервных режимах, по�

скольку резистентность к нему крайне

низка.

На сегодняшний день для пациента

с неудачной первичной эрадикацией воз�

можны четыре стратегии последующего

лечения, представленные на рисунке 2:

тестирование на чувствительность

H. pylori к антибиотикам и соответствую�

щее лечение; квадротерапия; последова�

тельная терапия; «терапия спасения».

Конечно, первым логическим шагом

в случае неудачной первичной эрадика�

ции было бы определение чувствитель�

ности H. pylori к антибиотикам. К сожа�

лению, даже в США и других развитых

странах это тестирование пока широко не

распространено и большинство муници�

пальных больниц его не проводят. В слу�

чаях, когда есть такая возможность, тес�

тирование на чувствительность, безуслов�

но, следует проводить. Более широкое

применение данной стратегии в будущем

станет возможным благодаря внедрению

новых тест�наборов, позволяющих с по�

мощью новой методики ПЦР в режиме

реального времени определять чувстви�

тельность H. pylori к антибиотикам в об�

разцах кала.

Квадротерапия на основе висмута на се�

годняшний день считается стандартным

методом второй линии лечения для этой

категории пациентов. В случаях неудачи

тройной терапии с кларитромицином она

демонстрирует эрадикацию H. pylori на

уровне 68%. Поэтому квадротерапия яв�

ляется методом первого выбора при не�

эффективности тройной терапии и наи�

более логичной альтернативой для паци�

ентов с резистентностью к кларитро�

мицину. 

Последовательная терапия, рассмотрен�

ная выше, является еще одной альтерна�

тивной стратегией для пациентов с резис�

тентностью к кларитромицину. Предпо�

лагается, что первичное применение

амоксициллина (к которому резистен�

тность крайне низка) снижает плотность

обсеменения H. pylori в желудке, что по�

вышает эффективность применяемых

в последующем кларитромицина и тини�

дазола. Известно, что бактерии способны

образовывать и открывать специальные

каналы для выведения (эффлюкса) кла�

ритромицина, через которые он быстро

удаляется из бактериальной клетки,

в достаточной мере не связываясь с рибо�

сомами. Поскольку амоксициллин дейс�

твует преимущественно на клеточную

стенку бактерий и существенно ослабляет

ее, инициальная фаза лечения амокси�

циллином как раз и может предотвращать

образование вышеуказанных каналов.

Последовательная терапия демонстриру�

ет высокий (90%) уровень эрадикации да�

же в странах с широким распространени�

ем резистентности к кларитромицину.

Однако, хотя результаты последователь�

ной терапии являются многообещающи�

ми, мировая эффективность этого подхо�

да для пациентов с резистентностью

к кларитромицину до конца еще не уста�

новлена.

«Терапия спасения» с включением лево�
флоксацина. Данный режим в контроли�

руемых исследованиях показал эрадика�

ционную эффективность при его приме�

нении в качестве второй или третьей ли�

нии лечения. В двух недавно проведен�

ных метаанализах сравнивалась эрадика�

ционная эффективность квадротерапии

на основе висмута и тройной терапии

с левофлоксацином (левофлоксацин

500 мг/д + амоксициллин 1 г 2 раза в сут�

ки + ИПП 2 раза в сут) у больных с от�

сутствием эрадикации после стандар�

тной тройной терапии. Оба исследова�

ния показали, что тройная терапия с ле�

вофлоксацином лучше переносится

и имеет достоверно более высокий уро�

вень эрадикации (81% против 70%). Ос�

новным недостатком этого подхода яв�

ляется высокий риск развития резистен�

тности к левофлоксацину. В Германии

к левофлоксацину резистентны 22%

штаммов H. pylori. Принимая во внима�

ние риск резистентности, левофлокса�

цин, возможно, не должен быть реко�

мендован, как первичная стратегия вто�

рой линии терапии. Вместо этого, дан�

ная схема является лучшим резервом для

терапии третьей линии при неэффектив�

ности тройной и квадротерапии. Эффек�

тивность левофлоксацина в данном слу�

чае продемонстрирована множествен�

ными исследованиями и метаанализами,

однако резистентность продолжает оста�

ваться проблемой.

«Терапия спасения» с включением рифа�
бутина и фуразолидона. Рифабутин – пре�

парат, использующийся при лечении ми�

кобактериальной инфекции. В неболь�

ших исследованиях он также показал

свою эффективность в эрадикации

H. pylori у пациентов (примерно 74%), не

чувствительных к стандартной терапии.

Главный недостаток препарата – токсич�

ность, которая ограничивает его приме�

нение. Рифабутин преимущественно ас�

социируется c подавлением функции кос�

тного мозга, что может привести к лейко�

пении и тромбоцитопении. 

В рандомизированном сравнительном

исследовании результатов тройной тера�

пии с включением левофлоксацина и ри�

фабутина первый из них показал значи�

тельно большую эффективность (85%

против 45% соответственно). Побочные

эффекты одинаково часто отмечались

при обоих режимах: лейкопения при при�

менении рифабутина (у 25% больных)

и миалгия – при использовании лево�

флоксацина (у 30% больных).

Эффективность резервной терапии

с включением фуразолидона также пока�

зана в небольших исследованиях. Сред�

ний уровень эрадикации при использова�

нии фуразолидона составил 52%. Хотя

этот вид лечения менее изучен и по своей

эффективности уступает тройной терапии

с левофлоксацином или рифабутином, из�

за своей низкой стоимости он привлекате�

лен для развивающихся и бедных стран.

Таким образом, среди трех вышеопи�

санных вариантов «терапии спасения»

тройная терапия с включением левофлок�

сацина наиболее хорошо задокументиро�

вана в клинических испытаниях, более

эффективна и предпочтительна в этой

стратегии лечения.

Повторное лечение должно проводить�

ся через месяц после окончания предыду�

щей терапии. Пациента повторно обсле�

дуют приблизительно через 4 недели (не�

инвазивный контроль эрадикации)

и в случае персистенции H. pylori начина�

ют следующий этап терапии. Это время

необходимо для того, чтобы пациент мог

оправиться от побочных эффектов пре�

дыдущего курса лечения.

Соблюдение терапии инфекции H. pylori.
Приверженность терапии – сравнительно

новый термин, который в настоящее вре�

мя заменил ранее применявшийся схо�

жий термин «комплайенс» (согласие, по�

датливость). Соблюдение рекоменда�

ций – очень важный момент в лечении

хеликобактерной инфекции, так как час�

то является основной нераспознанной

причиной неудачного лечения. В много�

центровом исследовании, оценивающем

тройную терапию, у 30% пациентов с не�

эффективным лечением не подтверди�

лась резистентность к препаратам, но бы�

ли проблемы с соблюдением режима ле�

чения. Факторы, имеющие значение для

соблюдения рекомендаций, включают

удобство дозирования, профиль побоч�

ных эффектов и продолжительность тера�

пии. Проведенные исследования показа�

ли, что частое дозирование (3 или 4 раза

в сутки), а также продление терапии на

срок более 7 дней ассоциируется со сни�

жением приверженности лечению. По�

бочные эффекты, такие как диарея при

приеме амоксициллина, изменение вкуса

при лечении кларитромицином, металли�

ческий привкус во рту при приеме метро�

нидазола, также играют негативную роль. 

Клиницисты могут предпринять не�

сколько простых шагов для максимально�

го соблюдения рекомендаций, что, в свою

очередь, увеличит эффективность лечения

и минимизирует лекарственную резистен�

тность. Во�первых, они могут обсудить

с пациентом риск развития резистентнос�

ти и его связь с соблюдением режима тера�

пии. Если пациенты поймут, что прерыва�

ние терапии кларитромицином, напри�

мер, приводит к привыканию к данному

препарату в 40�50% случаев, их можно бу�

дет отговорить от преждевременного

окончания терапии. Во�вторых, клини�

цисты обязательно должны предупреж�

дать пациентов о наиболее частых побоч�

ных эффектах, связанных с их лечением.

Это позволит избежать досрочного пре�

рывания лечения, улучшить привержен�

ность лечению и эффективность терапии.

Список литературы находится в редакции.Рис. 2. Терапевтические стратегии при отсутствии эрадикации H. pylori

Неудачная эрадикация

Квадротерапия 
(10 дней):

ИПП 2 р/сут +,
метронидазол 500 мг +
тетрациклин 500 мг +

висмут (доза зависит от
препарата) � 4 р/сут 

Тестирование
на чувствительность

H. pylori
к антибиотикам:
соответствующее

лечение

Последовательная терапия
(10 дней):

первые 5 дней � ИПП +
амоксициллин 1 г – 2 р/сут; 
последующие 5 дней – ИПП
+ кларитромицин 500 мг +
тинидазол 500 мг – 2 р/сут 

«Терапия спасения» (10 дней):
ИПП + амоксициллин 

1 г � 2 р/сут + левофлоксацин
500 мг/сут

или
рифабутин 300 мг/сут,

или 
фуразолидон 400 мг/д
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