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Резюме

Настоящее руководство, суммирующее современный мировой и национальный опыт по диагностике и лечению 
хеликобактериоза, предназначено в первую очередь для практикующих врачей.

Подготавливаемое в течение нескольких лет, оно направлено на расширение борьбы с этой непростой соматиче-
ской инфекцией.

Основной материал пособия представлен адаптированными разделами из современных научных исследований, 
клинических рекомендаций профильных обществ.

Ключевые слова: Helicobacter pylori, хеликобактериоз, диагностика, лечение, инфекция, ассоциированные заболевания, 
гастроэнтерология, клинические рекомендации, антибиотикорезистентность, эрадикационная терапия, воспалитель-
ные заболевания желудка, язвенная болезнь, рак желудка, микробиом, VIII Московские соглашения, взрослые, дети, 
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Summary

This guide, summarizing the current global and national experience in the diagnosis and treatment of Helicobacter pylori 
infection, is primarily intended for practicing physicians.

Developed over several years, it aims to enhance eff orts in combating this complex somatic infection.
The main content of the manual consists of adapted sections from modern scientifi c studies and clinical guidelines issued 

by relevant professional societies.

Keywords: Helicobacter pylori, helicobacteriosis, diagnosis, treatment, infection, associated diseases, gastroenterology, cli ni-
cal guidelines, antibiotic resistance, eradication therapy, infl ammatory gastric diseases, peptic ulcer disease, gastric cancer, 
microbiome, VIII Moscow Agreements, adults, children, physician's manual.
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 Введение

Прошло восемь лет с момента выхода «VI Мо сков-
ских соглашений…». [1].

20 ноября 2020 г. участники Круглого стола по 
диагностике и лечению кислото- и хеликобактер- 
зависимых заболеваний, состоявшегося на XXIII 
съезде Научного общества гастроэнтерологов 
России в рамках XV Национального конгресса 
терапевтов, обсудив состояние вопроса, приняли 
решение о необходимости унификации мер и объ-
единения усилий по снижению заболеваемости 
инфекцией H. pylori, и обратились к медицинско-
му сообществу с Меморандумом «Необходимость 
усиления мер по диагностике и лечению хеликобак-
терной инфекции в России» [2]. Было в очередной 
раз подчеркнуто, что инфицирование H. pylori 
является основным фактором риска некардиаль-
ного рака желудка; отмечено, что наиболее часто 
применяемые схемы фармакотерапии инфекции 
H. pylori в России демонстрируют недостаточную 
эффективность; сделан акцент на слабых звеньях 
диагностики и лечения хеликобактериоза, пред-
ложены организационные меры по устранению 
недостатков, а также схемы проведения антихели-
кобактерной терапии [3].

В 2021 г., реализуя положения Меморандума, 
НОГР опубликовало проект «VII национальные 
рекомендации по диагностике и лечению заболе-
ваний, ассоциированных с Helicobacter pylori (VII 
Московские соглашения) [4].

Значимый толчок в  решении проблем диа-
гностики и лечения хеликобактериоза произвел 
Консенсус «Маастрихт VI», который обобщил со-
временные факты и достижения в изучении ин-
фекции H. pylori [5].

Эпидемиология H. pylori различается геогра-
фически и в последние десяти  летия претерпева-
ет изменения со снижением распространенности 
инфекции в большинстве развитых стран, но раз-
вивающиеся страны несут большее бремя инфи-
цирования [6, 7]. Отражением международной 
тенденции об убывании распространенности хе-
ликобактериоза является и данные по Российской 
Федерации [8]. Так, в 2006 г., было выявлено 60,7% 
инфицированных H. pylori индивидуумов [9], ав 
2020 г. лишь 39% [10].

Вышедшие в свет в 2023 г. Клинические реко-
мендации Всемирной Гастроэнтерологической 
Организации и Консенсус «Маастрихт VI» наряду 
с российскими национальными рекомендациями 
показали [11], что накопленный опыт позволяет с до-
статочно эффективно решать формальные вопросы 
антихеликобактерной терапии, но ряд практиче-
ских вопросов в реальной практике еще остаются 
нерешенными в различных клинических ситуациях.

Для нашей страны приоритетной проблемой 
остается борьба с онкологическими заболевани-

ями, одним из немаловажных компонентов ко-
торой является выявление их на ранних стадях. 
Предпринятые государством меры по борьбе с он-
кологическими заболеваниями в России позволили 
положительно повлиять на статистические показа-
тели. Так, за десятилений период 2012–2022 гг. по 
коду МКБ 10 «С16 Злокачественное новообразова-
ние желудка» отмечено снижение распространен-
ности новообразований (по показателю числен-
ность контингента больных на 100 тыс. населения) 
с 94,1; 94,1; 95,0; 94,8; 95,3; 95,3; 95,1; 96,0; 94,9; 91,6 до 
90,5, при значительном возрастании выявленных 
активно с 6,8; 8,3; 8,8; 9,9; 11,0; 13,2; 14,2; 14,6;12,9; 
13,1 до 13,7.

По коду МКБ 10 «С16 Злокачественное новообра-
зование желудка» возрос удельный вес новообразо-
ваний, выявленных на I–II стадии, из числа впервые 
выявленных злокачественных новообразований 
в России в 2012–2022 гг., с 28,7%; 28,7; 29,6; 31,9; 33,4; 
33,9; 35,1; 37,1; 36,7; 38,2 до 41,5%, с соответствую-
щим снижением показателей по раку желудка III 
стадии с 26,6%; 26,2; 25,8; 25,2; 23,6; 23,8; 22,9; 22,0; 
21,8; 20,7 до 19,6 и IV стадий с 39,3; 40,9; 41,2; 40,4; 
40,4; 39,9; 39,9; 38,9; 40,1; 40,0 до 37,9% и соответ-
ствующим снижением летальности за указанное 
десятилетие с 49,8%; 49,2; 48,7; 47,8; 48,5; 46,6; 47,4; 
45,8; 44,5; 43,3 до 41,9%. [12].

Ведущая роль хеликобактериоза в развитии не-
кардиального рака желудка была в очередной раз 
убедительно подчеркнута в вышедшем в прошлом 
году национальном Консенсусе по диагносике и ле-
чению рака желудка [13].

Изучение процесса малигнизации здоровых тка-
ней слизистой желудка с помощью секвенирования 
РНК клеток (scRNA-seq) выявило клеточную гете-
рогенность в популяции эпителиальных клеток 
энтероцитов из метаплазии желудочно- кишечного 
тракта. Предположено, что HNF4G является спец-
ифическим фактором транскрипции, приводящим 
к изменениям тканевой экологии в процессе про-
грессирования карциномы.

Были идентифицированы дифференциальные 
экспрессируемые гены (DEGs) в эпителиальных, 
фибробластах и миелоидных клетках, ассоции-
рованных с инфекцией H. pylori и показано, что 
H. pylori- положительные образцы имеют высокую 
межклеточную коммуникацию со значительно ак-
тивными сигнальными сетями TNF, SPP1 и THY1 [14].

В одном из обучающих сайтов, рассылаемых 
EFIM (European Federation of Internal Medicine) 
представлено простое и поздробное схематическое 
изображение методов обследования для выявления 
хеликобактериоза при наиболее распространенных 
заболеваниях верхних отделов пищеварительного 
тракта, весьма удобное с познавательной точки 
зрения (рис. 1).

Посвящается выдающимся российским
специалистам по изучению Helicobacter pylori
Леониду Иосифовичу Аруину
и Игорю Александровичу Морозову
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 Глава первая.
 ФУНДАМЕНТАЛЬНАЯ ХЕЛИКОБАКТЕРИОЛОГИЯ
 Микробиологические аспекты Н. pylori
H. pylori – микроаэрофильная грамотрицательная 
спиральная бактерия, которая находится в желудке 
человека в тесной связи с желудочным эпителием. 
Патогенность бактерий H. pylori основана на спо-
собности колонизации, размножения и заражения 
новых индивидуумов.

Для колонизации желудка бактерия H. pylori 
должна выдержать кратковременное воздействие 
соляной кислоты и иметь возможность прикре-
питься к поверхности эпителия слизистой оболоч-
ки желудка (СОЖ), несмотря на его относительно 
быстрое обновление [15].

Под микроскопом клетки H. pylori имеют вид 
спиральных, изогнутых или прямых палочек, 

диаметром 0,5–1,0 мкм и длиной 2,5–5,0 мкм, с за-
кругленными концами. На одном из полюсов клет-
ки расположены жгутики, от 2 до 6, обеспечиваю-
щие движение бактерии [16].

H. pylori из спиралевидной формы может пере-
ходить в кокковую, что помогает выживанию в не-
благоприятных условиях среды, хоть это и снижает 
вирулентность бактерии [17].

Диагностика инфекции H. pylori в кокковой фор-
ме затруднительна, но именно эта форма бактерии 
определяет повышенную ее устойчивость к различ-
ным воздействиям, включая дезинфицирующие 
вещества, в связи с чем после лечения возможны 
рецидивы и реинфекция [18].

 Патогенность H. pylori реализуется за счет высокой подвижности бактерии
Мощные жгутики, позволяющие легко переме-
щаться в вязкой среде желудка, состоят из двух 
белков, FlaA и FlaB, для синтеза которых необходим 
регуляторный белок FIbA [19].

Геном H. pylori в 1997 г. был полностью секве-
нирован.

Геном содержит приблизительно 1600 генов. [20.], 
а семь различных штаммов H. pylori выделяют на 
основе их географического происхождения (штаммы 
Европы, Австралии, Азии, Восточной Азии, Северной 
Африки, Южной Африки и Западной Африки).

Геномные исследования сотен изолятов показы-
вают, что все человеческие штаммы H. pylori имеют 
общего предка более чем 60 000 летней давности, то 
есть бактерия колонизировала людей после того, как 
они покинули Африку [21, 22]

В колумбийских Андах обнаружен европейский ге-
нотип, занесенный, вероятно, тысячи лет назад [23, 24].

Существование такого количества штаммов 
H. pylori определяется его высокой генетической 
изменчивостью, в том числе изменчивостью ге-
нов вирулентности вследствие генетической пла-
стичности, перестройки ДНК и высокой частоты 
трансформации и рекомбинации.

Такая изменчивость факторов вирулентности 
штаммов является причиной различной степени 
патогенности каждого.

В кислой среде желудка H. pylori выделяет уре-
азу – металлопротеин, содержащий ионы нике-
ля [25], благодаря которой в диапазоне рН 3,0–7,0 
поддерживает внутриклеточный рН, близкий 
к нейтральному [26].

Уреаза гидролизует мочевину с образованием 
аммиака, который нейтрализует соляную кислоту 
желудка, способствуя колонизации и персистен-
ции бактерии.

Рисунок 1. Рекомендуемые методы 
диагностики хелико бак-
те рио за при наиболее 
распространных ситуациях, 
ассоциируемых с пато-
логией верхних отделов 
пищеварительного тракта
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Аммиак, взаимодействуя с водой, образует ги-
дроксид аммония, являющимся токсином для 
эпитетиальных клеток, а уреаза стимулирует хро-
ническое воспаление слизистой оболочки желуд-
ка путем активации моноцитов, которые в свою 
очередь усиливают секрецию провоспалительных 
цитокинов, попадающих через портальную вену 
и в печень, приводя к ее жировой дегенерации [27].

Двумя основными факторами вирулентности 
у H. pylori, являются ассоциированный с цитоток-
сином белок CagA и вакуолизирующий цитотоксин 
А (VacA).

CagA – иммунодоминантный белок массой от 
120 до 140 кДа, модулятор патологических каска-
дов в клетках хозяина H. pylori. CagA может мо-
дулировать рост и подвижность клеток, изменять 
плотные контакты, нарушать полярность клеток 
и активировать STAT3 (преобразователь сигнала 
и активатор транскрипции 3) in vitro и in vivo [28].

Одной из отличительных черт штаммов H. pylori 
является наличие или отсутствие островка пато-
генности cag (PAI). Штаммы H. pylori могут быть 
как cagA – позитивными, так и cagA –-отрицатель-
ными.

Приблизительно 60% штаммов в западных стра-
нах являются cagA –-позитивными по сравнению 
с более чем 90% позитивными cagA штаммами 
в Азии [29].

Считается, что H. pylori приобрела cagA посред-
ством горизонтального переноса генов от неизвест-
ного микроба [30].

Заражение cagA –позитивными штаммами 
способствует развитию гастрита (активного или 
атрофического), язвы двенадцатиперстной кишки 
и канцерогенеза желудка [31].

Помимо CagA H. pylori продуцирует вакуолизи-
рующий токсин (VacA), вызывающий образование 
вакуолей и повреждение тканей путем внедрения 
в мембраны клеток- хозяев и высвобождения ани-
онов в цитоплазму [2].

Токсические эффекты VacA многочислен-
ны и  включают его вакуолизирующую спо-
собность, отток различных ионов, активацию 

митоген- активируемых протеинкиназ (MAPK) 
и модуляцию аутофагии [32].

Все штаммы H. pylori содержат ген vacA, но ак-
тивность токсина VacA среди штаммов существен-
но различается.

Полиморфизм VacA может быть связан с кли-
ническим фенотипом инфекции H. pylori: так, vacA 
s1m1 обычно обнаруживается у инфицированных 
H. pylori пациентов с хроническим гастритом, тогда 
как при H. pylori –ассоциированном раке желудка 
наиболее распространены генотипы vacA iceA1 
и iceA2 [31, 33].

Ген vacA найден у всех штаммов H. pylori, однако 
только половина его штаммов производит данный 
белок. [34]. VacA активирует процессы апоптоза, 
что может приводить к атрофии СОЖ [35].

Некоторые белки внешней мембраны, кодируе-
мые генами sabA, oipA, babA, babB и iceA1, наряду 
с цитотоксинами, кодируемыми генами cagA и vacA, 
пептидогликаном, адгезинами и некоторыми фер-
ментами, такими как муциназа и уреаза, являются 
наиболее важными для H. pylori.

Белки наружной мембраны (OMP) грамотрица-
тельных бактерий играют важную роль в началь-
ной колонизации после того, как эти патогенные 
бактерии (Helicobacter) заражают человека- хозяина.

Геном H. pylori кодирует семейство белков внеш-
ней мембраны (Helicobacter outer membrane protein 
family – Hop), что помогает микрорганизму при-
кре  пляться к эпителиальным клеткам желудка 
и обеспечивает колонизацию СОЖ, подавляя т. о. 
активность иммунных клеток [29, 36, 37].

Адгезия к клеткам хозяина осуществляется за 
счет белка адгезии Bab (bloodgroup associated bind-
ing adhesin) и белкового гемагглютинина NLBH 
(neuraminyl lactose binding haemagglutinin) [38]. 
В качестве рецепторов адгезины H. pylori исполь-
зуют остатки сиаловых кислот, сульфогруппы гли-
копротеинов, гликолипиды, фосфолипиды и остат-
ки фукозы Льюис-подобных антигенов (как Bab). 
Показана также способность микроба к адгезии 
к белкам соединительной ткани, в частности к кол-
лагену, ламинину и витронектину [16].

 Эпидемиология инфекции H. pylori
Инфекция H. pylori широко распространена в мире, 
но имеет тенденцию к снижению.

Метаанализ 224 исследований с  общей вы-
боркой почти в три миллиона человек показал, 
что глобальная распространенность инфекции 
H. pylori за период 1980–1990 гг снизилась с 58,2% 
(95% ДИ 50,7–65,8). до 43,1% (40,3–45,9) за период 
2011–2022 гг. [39].

Однако имеются географические различия рас-
пространённости H. pylori.

Так, в Африканском регионе H. pylori обнаружи-
вается с частотой 79,1%, Южной Америке – 69,4%, 
Азиатском регионе – 54,7%, Европейских странах – 
47% и Северной Америке – 37,1% [40].

Нидерландское исследование HELIUS (Healthy 
Life in an Urban Setting) показало этнические разли-
чия в эпидемиологии H. pylori на примере жителей 
Амстердама.

Так, серологическая распространенность была са-
мой высокой у выходцев из Ганы (84%), за которыми 

следовали марокканцы (81%), турки (66%), африкан-
цы из Суринама (51%), южноазиаты из Суринама 
(48%) и этнические голландцы (17%) [40, 41, 42].

Характерно, что в странах, где уменьшилась 
распространенность H. pylori, также снизилась 
заболеваемость раком желудка [43].

Распространенность H. pylori у детей и подрост-
ков существенно не уменьшилась ни в одном ре-
гионе и достигла в среднем 35, 1% в период с 2015 
по 2022 г. [43].

Снижение распространенности инфекции 
связано, в основном, с улучшением социально- 
экономического положения, уровня жизни насе-
ления и санитарно- гигиенических условий.

Считается, что широкое внедрение антибио-
тиков в программы эрадикационной антихели-
кобатерной терапии является одним из факторов 
снижения распространенности H. pylori [44].

Однако, ожидаемым следствием снижения рас-
пространённости инфекта, является тревожный 
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рост устойчивых к  антибиотикам штаммов 
H. pylori [45].

В России инфекция H. pylori ранее обнаружива-
лась у 65–92% взрослых [46].

В последние годы распространенность инфек-
ции H. pylori в России снижается [11].

Так, по результатм оследования более чем 19 000 
лиц без предшествующей эрадикационной тера-
пии, которым был выполнен дыхательный тест 
с мочевиной, меченной13C, распространенность 
инфекции H. pylori составила 38,8% [47], самая 
низкая распространенность зарегистрирована 
в Уральском федеральном округе (32,7%), самая 
высокая – в Южном федеральном округе (52,7%).

Инфицированность H. pylori в России разли-
чается по федеральным округам. Достоверное 
снижение распространенности H. pylori в 2019 г. 
по сравнению с 2017 г. выявлено в Центральном, 
Северо- Западном, Приволжском и Уральском фе-
деральных округах, в то время как в остальных 
регионах она не изменилась.

Распространенность инфекции H. pylori увели-
чивается с возрастом.

В России самая низкая распространенность 
H. pylori установлена в возрастной группе до 18 лет 
(20,2%), а самая высокая – в возрастной группе 
41–50 лет (43,9%) [47]. 

Средняя распространенность H. pylori у врачей 
в Российской Федерации выше популяционной 

и в 2017 г. составляла 59% [48], у медицинских ра-
ботников Москвы и Казани – 54,9% [49]. для лиц 
в возрасте 18–24 лет распространенность соста-
вила 44,1% а для работников старше 60 лет – уже 
66,6% [49].

В 2021 г. инфекция была обнаружена у 39% об-
следованных [10].

Частота инфекции H. pylori в российской попу-
ляции снижается и в настоящее время составляет 
около 40%.

Средняя распространенность инфекции Н. py-
lori в Москве составила 37,19% [8].

В 2021 г. в Российской Федерации было заре-
гистрировано более 30 млн пациентов с диагно-
зом «Гастрит и дуоденит» (К29 в соответствии 
с МКБ-10).

В структуре хронического гастрита по-прежне-
му преобладает H. pylori- ассоциированный гастрит, 
однако увеличивается доля гастрита после успеш-
ной эрадикации H. pylori, реактивной гастропа-
тии, включая рефлюкс- гастрит, и аутоиммунного 
гастрита.

Ключевыми диагностическим методами служат 
эндоскопическое и гистологическое исследования, 
которые позволяют оценить этиологию гастрита, 
топографию и степень атрофических изменений, 
стадию OLGA/OLGIM, которая соотносится с ри-
ском рака желудка и определяет стратегию эндо-
скопического наблюдения [50].

 Особенности заражения H. pylori и реинфицирования
Факторы риска заражения хорошо известны, а ги-
потезы о механизмах передачи H. Pylor достаточно 
убедительны, тем не менее, и механизмы, и пути 
заражения H. pylori уточняются.

Доказано, что возбудитель может передавать-
ся от инфицированных лиц фекально- оральным, 
гастро- оральным или орально- оральным меха-
низмами, а социально- экономический и гигие-
нический статус считаются важными факторами 
для поддержания и распространения источника 
инфекции [51, 52].

Инфицированный человек может передавать 
H. pylori через слюну, рвотные массы и фекалии.

Главным резервуаром для передачи инфекции 
являются H. pylori- позитивные индивидуумы. 
Большинство исследований поддерживают кон-
цепцию внутрисемейной кластеризации инфекции 
H. pylori [53, 54].

В развитых странах преобладает передача ин-
фекции от матери к ребенку; горизонтальная пе-
редача из-за лучших санитарно- гигиенических 
условий менее вероятна, чем в развивающихся 
странах.

Имеющиеся данные указывают на то, что инфек-
ция H. pylori распространена в окружающей среде 
и обнаруживается во многих продуктах питания 
и воде, которая является экологическим резерву-
аром и средой в фекально- оральной передаче ин-
фекции.

Бытовое загрязнение питьевой воды может быть 
весьма вероятным при плохом гигиеническом 
ее состоянии. Некоторые авторы предполагают, 
что вода играет роль как в качестве резервуара 
инфекции в окружающей среде, так и в качестве 

среды в фекально- оральной передаче инфекции 
H. pylori. [51].

Возможным путем передачи инфекции являют-
ся продукты питания и питьевая вода.

При определении ДНК H. pylori в коровьем, 
козьем, овечьем молоке ее находили чаще в сыром, 
реже в пастеризованном.

Зарегистрирована выживаемость бактерии, ис-
кусственно введенной в пастеризованное молоко 
(в количестве 105 КОЕ/мл), до 9 сут, в обработан-
ное сверхвысокими температурами – до 12 суток, 
с прогрессирующим снижением бактериальной 
нагрузки. Однако культивировать бактерию из 
образцов натурального и пастеризованного коро-
вьего, овечьего молока не удалось.

Нарушение санитарных условий в домашних 
условиях и на производстве при хранении, транс-
портировке, обработке сырых овощей, фруктов, 
молока, других продуктов может приводить к их 
заражению инфицированными лицами.

Трансмиссия инфекции через контаминиро-
ванную пищу не является распространенной, но 
не исключена.

Способность H. pylori к выживанию на часто 
употребляемых продуктах поддерживает предпо-
ложение, что зараженные продукты (резервуар–
человек) могут служить проводником инфекции. 
Подтверждением служит более частое инфици-
рование лиц, употребляющих пищу, купленную 
у уличных торговцев , и питающихся сырыми ово-
щами и фруктами.

В пище нередко присутствуют дрожжевые гри-
бы, в которых внутриклеточно может обитать 
H. pylori. В связи с этим для предупреждения 
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распространения инфекции H. pylori важен кон-
троль за содержанием плесневых грибов в про-
дуктах.

Другой возможный путь распространения 
H. pylori – водный. Имеются непрямые свидетель-
ства водной трансмиссии инфекции H. pylori.

Высвобождение патогена из биопленки – глав-
ная форма заражения уже обработанной воды. 
Водные биопленки могут быть нишей для H. pylori. 
Эпидемиологические исследования указывают 
на важную роль передачи H. pylori- инфекции от 
человека к человеку. Бактерия не относится к пато-
генам, живущим во внешней среде. Естественной 
нишей H. pylori является желудок человека. Вместе 
с тем непродолжительное время бактерия может 
выживать в зараженных человеком водных источ-
никах и пищевых продуктах, которые могут играть 
роль проводников инфекции. Это обусловливает 
существование многовариантных путей распро-
странения H. pylori- инфекции. В странах с разви-
вающейся экономикой, где нередко наблюдается 
дефицит чистой воды и для питья используется 
необработан ная вода (речная, колодезная), насе-
ление недостаточно обеспечено водопроводными 
и канализационными сетями и при их изношен-
ности роль водного пути заражения более зна-
чительна, чем в экономически развитых странах, 
имеющих надежные системы водораспределения 
и канализации [55]

Требуют жёсткого контроля мероприятия по 
стерилизации медицинского оборудования, осо-
бенно эндоскопического, для предотвращения 
внутрибольничных инфекций [56].

В развивающих ся странах горизонтальный путь 
передачи, например, через загрязненную воду 
и пищу, а также через интенсивный контакт меж-
ду младенцами и работниками, которые обычно 
ухаживают за детьми из нескольких семей, может 
одновременно играть более важную роль, чем вну-
трисемейная инфекция [57].

Практичеки нет сообщений о к-л различиях 
в инфицировании H. pylori между лицами разного 
пола – взрослыми мужчинами и женщинами, маль-
чиками и девочками.

Передача инфекции от матери к ребенку доми-
нирует, но не исключается передача инфекции от 
отца к детям и от брата или сестры [57, 58].

Заражение может происходить при совместном 
использовании одной и той же посуды, поцелуях, 
плохой внутрисемейной гигиене.

Распространенность H. pylori во многом опре-
деляется, скученностью проживания, доступно-
стью центрального водоснабжения и канализации 
[59, 60, 61].

Внутрисемейная передача H. pylori играет важ-
ную роль в реинфицировании, если лечение про-
водится только у одного члена семьи [62].

Следует помнить, что первичное заражение 
взрослых или реинфицирование после успешной 
эрадикации H. pylori происходит редко.

В развитых странах ежегодно инфицируется 
в среднем 0,3–0,7% взрослого населения, в разви-
вающихся странах – 2,8–11,5% [63, 64, 65].

Т.о., факторами, влияющими на заболеваемость 
и распространенность инфекции H. pylori явля-
ются: [47, 66–69].
• возраст, этническая принадлежность, географи-

ческое положение, социально- экономический 
статус, социально- гигиенический статус, плот-
ность населения и доступность медицинской 
помощи;

• факторы окружающей среды: курение, чрезмер-
ное употребление алкоголя, канцерогены, диета, 
чистка зубов, санитарный статус источников 
воды, общественной гигиены и пр.;

• факторы вирулентности H. pylori;
• факторы хозяина: иммунная система, гене-

тика, микробиом и состояние других органов 
и систем

Следует констатировать, что только у 10–20% 
от всех инфицированных H. pylori развивается 
тяжелые желудочные заболевания, такие как 
атрофия слизистой, язвенная болезнь и рак же-
лудка.

До сих пор неизвестно и непонятно, почему 
80–90% популяции, инфициро  ванной H. pylori, 
остаются бессимптомными [40, 70].

 Helicobacter pylori и микробиота желудка
Эубиоз ЖКТ здорового человека отличается относи-
тельным постоянством и сохранением динамическо-
го равновесия между макроорганизмом и ассоциа-
цией микроорганизмов, колонизирующих его ЖКТ. 
Суммарная масса бактерий, ассоциированных с ЖКТ 
здорового человека, достигает 2,5–3 кг, что составля-
ет примерно 5% массы его тела. Эндосимбионтная 
микрофлора наиболее многочисленна в толстой 
кишке, где она представлена 17 семействами, 45 ро-
дами и 500 видами бактерий. Согласно новейшим 
данным, полученным путем анализа на гомологию 
секвенированных генов 16 S pРНК, микрофлора ЖКТ 
включает 395 филогенетически обособленных групп 
(филотипов) микроорганизмов.

Положения Маастрихт VI говорят о том, что 
в желудке располагается хорошо адаптированное 
нише-специфическое микробиологическое сооб-
щество.

Желудок человека колонизирован другими ми-
кроорганизмами, которые в совокупности извест-
ны как микробиом желудка.

Его состав зависит от физиологических условий 
в этой уникальной экологической нише.

Несколько исследований указывают на ти-
повую микробную картину желудка с преобла-
данием Actinobacteria, Bacteroidetes, Firmicutes, 
Proteobacteria и Streptococcus в качестве наиболее 
доминирующего рода. [71]

При этом H. pylori существенно влияет на со-
став микробиоты желудка. Изменение состава 
микробиома желудка ассоциировано не только 
с инфицированием H. pylori, но и с модуляцией 
кислотной продукции как под воздействием анти-
секреторных средств, так и в результате прогрес-
сирования хронического гастрита на всех этапах 
каскада Correa.
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Воздействие антибиотиков в раннем возрасте 
оказывает долгосрочное влияние на кишечную 
микробиоту.

Данные, полученные на животных моделях, 
у младенцев и детей, позволяют предположить, 
что антибиотики вызывают изменения в соста-
ве и функциях микробиоты, которые могут со-
храняться в течение многих лет. У младенцев 
воздействие антибиотиков связано с первона-
чальным снижением разнообразия микробиоты 
и влияет на обилие нескольких видов бактерий. 
Изменение микробиоты, вызванное макроли-
дами, ассоциировано с повышенным риском 
развития бронхиальной астмы и увеличения 
массы тела. Изменения микробиоты у детей со-
храняются спустя месяцы после применения 
антибиотиков, при этом полная «перезагрузка» 
состава микробиоты в сторону «исходного» со-
става маловероятна.

Метаанализ когортных исследований показал, 
что воздействие различных классов антибиотиков 
связано с различными рисками развития воспа-
лительных заболеваний кишечника.

Применение антибиотиков является важным 
фактором риска развития болезни Крона у детей 
младше 18 лет. Разница между детьми, ранее не по-
лучавшими антибиотики, и детьми, получавшими 
лечение, уменьшается с возрастом.

Широкое применение антибактериальной те-
рапии значительно расширило и разнообразило 
экспрессию генов устойчивости микроорганизмов 
к антибиотикам. В этой связи отмечено, что эра-
дикационная терапия H. pylori может способство-
вать селекции отдельных резистентных штаммов 
микробиоты кишечника. В свою очередь, лечение 
антибиотиками по другим клиническим показани-
ям может привести к формированию резистентных 
штаммов H. pylori.

В консенсусе Маастрихт VI подчеркнуто, что 
только некоторые пробиотики эффективны 
в уменьшении побочных эффектов со стороны 
желудочно- кишечного тракта, вызванных эра-
дикационной терапией. Пробиотики могут ока-
зывать положительное влияние на эрадикацию 
H. pylori за счет уменьшения побочных эффектов, 
связанных с применением антибиотиков. Кроме 

Рисунок 2.
Состав микробио-
ма желудка.

Примечание:
Полужирным 
обозначены доми-
нирующие роды 
бактерий.
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того, некоторые штаммы пробиотиков ингибиру-
ют H. pylori несколькими путями, включая выра-
ботку антимикробных веществ или конкуренцию 
с H. pylori за колонизацию и выживание. Различные 
метаанализы рандомизированных контролиру-
емых исследований оценивали эффективность 

пробиотиков в повышении эффективности эради-
кационной терапии H. pylori, демонстрируя в целом 
положительные результаты, но преимущества по-
казаны только для определенных штаммов семей-
ства Lactobacillaceae, рода Bifidobacterium и вида 
S. boulardii.

 Энтерогепатические («непилорические») хеликобактеры
Энтерогепатические хеликобактеры являются 
обитателями тонкой кишки и гепатобилиарного 
тракта млекопитающих и птиц, однако некото-
рые виды, такие как Helicobacter bilis, Helicobacter 
canadenis, Helicobacter canis, Helicobacter cinae-
di, Helicobacter fennelliae, Helicobacter pullorum 
и Helicobacter winghamensis, могут инфицировать 
человека с последующим развитием различных 
клинических форм [72].

Несмотря на то, что первые случаи выделения 
энтерогепатических хеликобактеров у взрослых 
и детей были зарегистрированы около 30 лет на-
зад, их клиническое значение не всегда является 
однозначным.

Наиболее часто хеликобактеры выделяются из 
крови, реже из фекалий [73].

Хеликобактеры, ассоциированные с бактери-
емией, являются более клинически значимыми, 
и, как правило, выделяются у пациентов с сопут-
ствующими заболеваниями. Предполагается, что 
хеликобактеры способны проникать в кровоток 
при колонизации нижних отделов ЖКТ, возмож-
но, из клеток слизистой оболочки, поврежденных 
в результате комбинированной химио- и лучевой 
терапии.

H. cinaedi был впервые описан у гомосексуалиста 
с проктитом [74].

Инфекция, как правило, разввается у пациентов 
с иммунодефицитами [75, 76], хроническим алко-
голизмом [77], онкологическими заболеваниями 
[78], циррозом печени и у пациентов, находящихся 
на гемодиализе [79, 80], и может иметь различные 
клинические проявления: колит, гастроэнтерит, 
бактериемия, целлюлит, а также менингит у ново-
рожденных [81],

H. fennelliae так же впервые был описан при 
выделении из ректального мазка у гомосексуала 
с симптомами проктита [74], в последующем была 
установлена его причастность к развитию гастро-
энтеритов, бактериемии, главным образом, у па-
циентов иммуносупрессивными заболеваниями, 
включая злокачественные опухоли и аутоиммун-
ные заболевания [82].

H. pullorum является энтеропатогенным для 
домашней птицы и загрязняет мясо тушек во 
время переработки. Человек может заразиться 
H. pullorum в основном при неправильном обра-
щении с зараженными тушками или употреблении 
недожаренного мяса [83].

Заражение человека H. pullorum ассоциируется 
с гастроэнтеритом, в редких случаях диарея может 
привести к летальному исходу, особенно у детей 
[84], гепатитом, хроническими холециститами [85] 
и болезнью Крона [86].

Описаны случаи выделения H. canadenis 
и H. winghamensis при гастроэнтеритах, однако 
точное клиническое значение этих видов до конца 
не установлено [87, 88, 89].

H. canis может выделяться при бактериемиях 
и многоочаговых целлюлитах [90], ревматоидном 
артрите [91].

H. bilis и H. hepaticus могут иметь значение в эти-
ологии рака поджелудочной железы и желчевыво-
дящих путей [92, 93], бактери емии [77].

«H. heilmannii»-Like Organism» («HHLO») – ассо-
циируются с гастритом легкой и средней степени 
тяжести, пептической язвой желудка и MALT-
клеточной лимфомой у взрослых, хотя это поло-
жение не однозначно.

У детей HHLO выделяются крайне редко [77, 94].

 Патогенетическая этапность H. pylory- ассоциированного гастрита и риски 
развития пред- и ракового поражения желудка
H. pylori- ассоциированный гастрит – это инфек-
ционное заболевание, которое приводит к разви-
тию хронического активного гастрита различной 
стадии практически у всех инфицированных ин-
дивидуумов.

Заражение H.  pylori может вызвать острые 
симптомы диспепсии, чаще маскируясь под 
желудочно- кишечное расстройство алиментар-
ного происхождения. Острый гастрит, ассоции-
рованный с инфекцией H. pylori, сопровождается 
острым воспалением СОЖ в виде нейтрофиль-
ной инфильтрации антрального отдела желудка 
и длится в среднем 1–4 недели. В последующем 
длительная колонизация H. pylori СОЖ приводит 
к развитию хронического гастрита (ХГ). Часто ХГ 
не имеет клинических проявлений, однако может 
сопровождается преходящими симптомами дис-
пепсии.

В основе ХГ лежат морфологические измене-
ния СОЖ, характеризующиеся нейтрофильной 
и лимфоплазмоцитарной инфильтрацией эпителия 
и собственной пластинки СОЖ с развитием в ней 
дизрегенераторных, дистрофических и атрофи-
ческих процессов, в конечном итоге приводящих 
к функциональной недостаточности, проявляю-
щейся желудочной гипо- и ахлоргидрией. Степень 
выраженности нейтрофильной инфильтрации от-
ражает активность гастрита, лимфоплазмоцитар-
ной инфильтрации – степень выраженности хрони-
ческого воспаления СОЖ. По данным гистологии 
выделяют два типа ХГ, ассоциированных с H. pylori: 
диффузный антральный неатрофический гастрит 
и мультифокальный атрофический гастрит.

При хроническом антральном неатрофическом 
гастрите долгое время наблюдается нормальная 
или повышенная секреция соляной кислоты. 



61

клинические рекомендации | clinical guidelines

Аммиак, образуемый H. pylori, стимулирует работу 
G-клеток желудка, приводя к гипергастринемии. 
В результате уменьшения числа D-клеток, про-
исходит снижение концентрации соматостатина. 
Нарушения в гастриновом и соматостатиновом 
звеньях регуляции кислотообразования также 
обусловлены воспалительным процессом и его ме-
диаторами, синтезируемыми в слизистой оболочке 
антрального отдела желудка в ответ на инфициро-
вание H. pylori, что в итоге приводит к выраженной 
гиперсекреции соляной кислоты.

Выделяющиеся бактериальные ферменты раз-
рушают защитный слизистый барьер желудка 
и воздействуют на мембраны клеток желудочного 
эпителия. Фосфолипаза бактерий повреждает фос-
фолипидные слои клеточной оболочки эпителио-
цитов. При этом клеточная мембрана переходит 
из гидрофобного состояния в гидрофильное. Это 
снижает резистентность клеток желудочного эпи-
телия к соляной кислоте. Аммиак, образующий-
ся под влиянием H. pylori, соединяется с соляной 
кислотой и образует цитотоксические продукты. 
Происходит активирование макрофагов и нейтро-
филов в СОЖ. При этом в эпителии реактивный 
кислород и миелопероксидаза активированных 
лейкоцитов вызывают тяжелые деструктивные 
изменения. Цитокины клеток – интерлейкин-8, 
g-интерферон и фактор некроза опухоли, секре-
тируемые активированными макрофагами, повре-
ждают желудочный эпителий.

В ответ на длительное повреждение желудоч-
ного эпителия усиливается и становится посто-
янной пролиферация эпителиальных клеток, 
преимущественно в антральном отделе и теле 
желудка. Пролиферация усиливается за счет по-
вреждения бактериями межклеточных контактов. 
Наибольшим стимулирующим влиянием на про-
лиферацию обладают цитотоксические штаммы 
H. pylori – СagA(+) VacA(–) подтипа s1a. Усиленная 
пролиферация желудочного эпителия в сочета-
нии с процессами дистрофии и атрофии приво-
дит к развитию кишечной метаплазии. Кишечная 
метаплазия представляет трансформацию клеток 
желудочного эпителия и желез из секреторных 
в абсорбтивные, напоминающие зрелый кишечный 
эпителий. Предполагается, что кишечная мета-
плазия является внезапным и полным превраще-
нием делящихся стволовых клеток желудочного 
эпителия в клеточные линии, отличающиеся от 
эпителия СОЖ, как результат мутаций генома. 
Кишечная метаплазия редко встречается без на-
личия H. pylori. Описано постепенное развитие 
незрелых форм кишечной метаплазии с последу-
ющим возникновением атрофических изменений 
СОЖ. При незрелых формах кишечной метаплазии 
признаки развития эпителия тонкой кишки (тон-
кокишечная метаплазия) постепенно сменяется 
признаками эпителия толстой кишки (толстоки-
шечная метаплазия). Установлено, что толстоки-
шечная метаплазия более тесно связана с РЖ, чем 
тонкокишечная метаплазия.

Постепенно воспалительный процесс из ан-
трального отдела распространяется на тело 
желудка, начинают преобладать атрофические 

изменения слизистой оболочки с необратимой 
утратой количества нормальных желез желудка, 
развивается мультифокальный атрофический га-
стрит. По данным M. Siurala и соавт. для транс-
формации поверхностного антрального гастрита 
в мультифокальный атрофический гастрит тре-
буется около 19 лет. По некоторым данным, у 50% 
пациентов с ХГ (и H. pylori инфекцией) в течение 
жизни формируется атрофический гастрит. При 
этом, тяжелая стадия атрофического гастрита на-
блюдается у 5% инфицированных индивидуумов. 
Вероятность развития РЖ экспоненциально воз-
растает при прогрессировании гастрита из неатро-
фического в атрофическую форму. Риск развития 
РЖ у пациентов с тяжелым мультифокальным 
атрофическим гастритом в 90 раз выше по сравне-
нию с субъектами с нормальной СОЖ.

Развитие атрофического гастрита зависит не 
только от действия H. pylori, но и от влияния других 
факторов. Значительное потребление соли, низкий 
уровень витаминов и микроэлементов, курение, 
влияние токсических элементов окружающей сре-
ды, а также различия в реактивности организма 
человека являются гипотетическими факторами 
развития атрофического гастрита.

Изменение представлений о природе атрофии 
нашло отражение в выделении двух ее вариан-
тов: истинной, неметапластической, атрофии 
и метапластической атрофии. Истинная атрофия 
подразумевает уменьшение массы желез, но без 
изменений естественного состава железистого 
эпителия, то есть исчезновение желез с замещени-
ем их склерозированной собственной пластинкой 
слизистой оболочки [95]. В условиях хронического 
атрофического гастрита постоянно поврежда-
ющийся эпителий не способен к полноценной 
регенерации, в связи с чем утраченные железы 
замещаются экстрацеллюлярным матриксом. При 
этом отмечается гиперплазия ретикулярных иэ-
ластических волокон и разрастание гладкомы-
шечных элементов слизистой оболочки желудка. 
Метапластическая атрофия выражается заменой 
железистого эпителия, присущего в норме опреде-
ленному отделу желудка, железами из метаплази-
рованных эпителиальных клеток; ее вариантами 
являются кишечная метаплазия, пилорическая 
метаплазия (в теле желудка), панкреатическая ме-
таплазия и SPEM (метаплазия, экспрессирующая 
спазмолитический пептид) [96]. Однако суще-
ствуют варианты, когда атрофические изменения 
слизистой оболочки регистрируются и в антраль-
ном отделе, и в теле желудка («мультифокальный 
атрофический гастрит»): как правило, это связано 
с длительно существующей хеликобактерной ин-
фекцией и прогрессирующим проксимальным 
распространением изменений или с возникно-
вением вторичного аутоиммунного поражения. 
Формирование атрофии при этом этиологическом 
варианте гастрита обусловлено свой ствами са-
мого микроорганизма: благодаря гену «остров-
ка патогенности» vacA и его продукту – токсину 
VacA – H. pylori способен индуцировать апоптоз 
в клетках эпителия слизистой оболочки желудка 
и тормозить их пролиферацию [97] (рис. 3).
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 H. pylori и атрофический гастрит
Атрофический гастрит (АГ) – предраковое забо-
левание, которое развивается на фоне длитель-
ного воспаления и характеризуется замещением 
железистых структур желудка соединительной 
тканью (неметапластическая атрофия) или дру-
гим эпителием (метапластическая атрофия) [98, 
99]. Наиболее распространенными причинами 
атрофического гастрита являются хроническая 
инфекция H. pylori и аутоиммунные факторы. 
H. pylori- ассоциированный гастрит встречается 
значительно чаще, чем аутоиммунный гастрит 
(АИГ) [100]. Однако существует перекрытие между 
этими фенотипами гастрита [101].

Гистопатологическое особенности АГ зависят от 
первичного триггера, а именно инфекции H. pylori 
или аутоиммунитета. Хронический H.  pylori- 
ассоциированный гастрит как правило локализу-
ется в антральном отделе желудка и у некоторых 
пациентов может привести к развитию атрофии 
с метаплазией или без нее. Метапластическая атро-
фия повышает риск развития аденокарциномы же-
лудка [10 2]. При АИГ аутоантитела к париетальным 

клеткам и внутреннему фактору наряду с опосре-
дованной Т-клетками деструкцией слизистой обо-
лочки желудка приводят к атрофии с преобладани-
ем тела желудка и сохранением антрального отдела, 
что отличает АИГ от H. pylori- ассоциированного 
стрита [103].

Пациенты с атрофией в теле желудка, независимо 
от этиологии, имеют повышенный риск развития 
дефицита железа и витамина B12. Атрофия желез 
в теле желудка с уменьшением количества парие-
тальных клеток нарушает секрецию желудочного 
сока и внутреннего фактора Касла. Снижении или 
прекращении секреции внутреннего фактора Касла 
вызывает ухудшение усвоения витамина B12 и при-
водит к развитию B12-дефицитной мегалобластной 
анемии. Секреторная недостаточность нарушает 
усвоение железа и приводит к развитию железоде-
фицитной анемии. Дефицит железа является рас-
пространенным явлением при АГ и наблюдается 
у 50% пациентов. Согласно результатам некоторых 
исследований, железодефицитное состояние часто 
предшествует проявлению дефицита B12 [104]

 Методики выявления атрофии слизистой желудка
1. Эндоскопическое исследование высокого разре-

шения с хромоскопией.
2. Гистологичекое исследование с использованием 

системы гистологического стадирования ОLGA 
(Operative Link for Gastritis Assessment), которая 
основана на интегративном принципе с вы-
делением степени и стадии процесса с учетом 

топографии. При взятии биопсийного материала 
необходимо следовать протоколу для получения 
топографических биопсий. Согласно протоколу, 
для полноценной оценки слизистой оболочки 
желудка требуется 5 биопсий желудка, которые 
должны быть помещены в отдельно промарки-
рованные банки: 2 фрагмента из антрального 

Рисунок 3.
Схема канцероге-
неза желудка
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отдела по малой и большой кривизне на расстоя-
нии 2–3 см от привратника; 2 из тела желудка по 
малой кривизне на 4 см проксимальнее угловой 
вырезки и по большой кривизне тела желудка на 
8 см от кардии, 1 – из угла желудка [105].

3. Серологическое исследование: пепсиноген I, 
пепсиноген II, гастрин 17. Снижение сыворо-
точного пепсиногена I и низкое соотношение PG 
I/II (<3) демонстрируют высокую чувствитель-
ность и специфичность в отношении тяжелой 
атрофии тела желудка и является неинвазив-
ным скрининговым маркером атрофического 
фундального гастрита. Окончательный диагноз 
атрофического гастрита подтверждается при 
проведении гистологического исследования по 
системе ОLGA и OLGIM [106, 107, 108].

Тесты на пепсиноген сыворотки на протяже-
нии десятилетий обсуждаются для скрининга 
рака желудка. В недавно опубликованных ра-
ботах показано, что низкая чувствительность 
тестов на пепсиногены в комбинации с гастри-
ном-17 или без него является ограничивающим 
фактором для первичного скрининга рака же-
лудка, однако их высокая специфичность явля-
ется точным показанием для проведения под-
тверждающей эндоскопии [109].

4. При подозрении на АИГ проводится опреде-
ление антител к париетальным клеткам и вну-
треннему фактору Касла, содержание витамина 
B12. Пациентам с необъяснимым дефицитом же-
леза или витамина B12 при дифференциальной 
диагностике следует учитывать наличие атро-
фического фундального гастрита и провести 
соответствующую диагностику [110].

5. Диагностика инфекции H. pylori и контроль 
успешности эрадикации H. pylori проводится 
по общепринятым рекомендациям. Следует учи-
тывать, что при АГ снижается степень колони-
зации H. pylori СОЖ, в связи с чем возможно 
получение ложноотрицательных результатов 
большинства диагностических методов, за ис-
ключением серологического метода. В таких 
случаях целесообразно использование двух ме-
тодов диагностики.

Пациенты с АГ должны быть обследованы на 
наличие H. pylori и пролечены в случае положи-
тельного результата. Перед началом терапии, для 
выявления гипохлоргидрии или ахлоргидрии це-
лесообразно исследование секреторной функции 
желудка путем внутрижелудочной рН-метрии или 
определения пепсиногена I. В случаях атрофиче-
ского гастрита с подтвержденной гипохлоргидрией 
и ахлоргидри ей рекомендована стандартная трой-
ная терапия, усиленная препаратом висмута без 
включения ИПП в схему эрадикации.

У некоторых пациентов с АГ после успешной 
эрадикации H. pylori нормальная слизистая же-
лудка может со временем восстановиться. Однако 
у пациентов с обширной и тяжелой атрофией 
(стадия III и I V по OLGA) атрофические изме-
нения слизистой оболочки желудка сохраняет-
ся, несмотря на эрадикацию H. pylori [111]. Риск 
рака желудка у этих пациентов остается повы-
шенным, что является обоснованием для эндо-
скопического наблюдения даже после успешной 
эрадикации H. pylori [112]. Пациентам с атрофи-
ческим фундальным гастритом после эрадикации 
H. pylori показано лечение железодефицитной 
и B12-дефицитной анемии (при аутоиммунном ге-
незе гастрита), а также наблюдение за возможным 
развитием злокачественных новообразований 
желудка.

Пациентам с АГ целесообразно проводить кур-
сы гастроцитопротективной терапии.

Рекомендовано применение висмута трикалия 
дицитрат (120 мг 4 раза в сутки) курсами от 4 до 
8 недель с интервалами между курсами лечения 
не менее 2 месяцев, ребамипида (100 мг 3 раза 
в сутки курсами от 2 до 4 недель, при необхо-
димости – до 8 недель) альфа-глутамил трипто-
фан (Регастим Гастро по 3 г 2 раза в сутки 4 не-
дели) или S-метилметионина сульфония хлорида 
(Гастрарекс Нео по 300 мг 1 раз в сутки во время 
еды в течение 1 месяца, при необходимости при-
ем можно повторить). Учитывая разные меха-
низмы действия упомянутых гастропротекторов, 
возможно их совместное или последовательное 
применение.

 Профилактика рака желудка
Выдержки из влиятельных международных доку-
ментов гласят, что максимального (100%) уровеня 
согласия с наивысшим уровнем доказательства 
получило положение – H. pylori является основ-
ным этиологическим фактором аденокарциномы 
желудка, включая проксимальный рак желудка. 
Авторы консенсуса подчеркивают, что воздей-
ствие средовых факторов менее значимо по отно-
шению к воздействию инфекции H. pylori и вирус 
Эпштейна- Барр являются независимыми факто-
рами риска рака желудка.

Новыми в сравнении с прежним консенсусом 
являются данные о том, что H. pylori ассоцииро-
ван с раком желудочно- пищеводного перехода, 
который квалифицирован как отдельная единица 
в классификации IARC.

Основные этиологические факторы развития 
аденокарциномы желудочно- пищеводного пере-
хода – это два варианта воспаления.

Первый – персистирующее воспаление, вызван-
ное кислым или щелочным рефлюксом, второй – 
специфическое хроническое воспаление слизистой 
оболочки желудка, включая слизистую оболоч-
ку кардиального отдела, вызванное инфекцией 
H. pylori.

Эндоскопия с биопсией рекомендуется бессим-
птомным пациентам с семейным анамнезом рака 
желудка (не относится к наследственному раку 
желудка) в возрасте 45 лет и старше, а также лицам 
в возрасте старше 50 лет. В некоторых странах про-
граммы скрининга колоректального рака начина-
ются в возрасте 50 лет. В это время примерно у 10% 
пациентов, инфицированных H. pylori, уже могут 
быть предраковые поражения желудка (атрофия, 
кишечная метаплазия).

Распространенность выраженных предраковых 
поражений в Европе в старшей возрастной группе 
достигает 19%. Для снижения затрат и повышения 
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качества, скрининг и лечение инфекции H. pylori 
можно сочетать со скринингом колоректального 
рака в странах со средним и высоким риском раз-
вития рака желудка.

Эндоскопическое исследование с проведением 
биопсии слизистой оболочки желудка для стадиро-
вания гастрита необходимо для прогноза в отноше-
нии рака. Выраженная атрофия (OLGA/OLGIM III/
IV) при хроническом гастрите, ассоциированном 
с H. pylori, связана с гораздо более высоким риском 
развития рака желудка по сравнению с атрофией 
при аутоиммунном гастрите. Пациенты с выра-
женными стадиями атрофического гастрита (вы-
раженные атрофические изменения или кишечная 
метаплазия, как в антральном отделе, так и в теле 
желудка, OLGA/OLGIM III/IV) должны проходить 
высококачественную эндоскопию каждые 3 года.

Вопреки ранним сообщениям, в которых атро-
фия желудка и кишечная метаплазия рассматри-
вались как точки невозврата, снижение риска 
развития рака желудка на 53% было обнаружено 
в популяции, в которой проводилась массовая эра-
дикация H. pylori, в которую также были включены 
пациенты с атрофическим гастритом. Эффект оста-
новки прогрессирования атрофического гастрита 
в рак желудка становится еще более очевидным 
при снижении риска развития рака желудка на 50 
и 52% по данным исследований у пациентов, пере-
несших эндоскопическую резекцию рака желудка 
на ранней стадии и у пациентов с предраковыми 
поражениями соответственно.

Особо подчеркнуто, что для первичной профи-
лактики рака желудка не существует более эффек-
тивного подхода, чем эрадикация H. pylori.

Исследования с добавлением антиоксидантов 
в пищу имели некоторые незначительные эффекты 
в снижении заболеваемости раком желудка в ис-
следованиях с длительным периодом наблюдения.

В настоящее время нет однозначного ответа, 
обладают ли витамины и другие антиоксидантные 
добавки потенциальной способностью предотвра-
щения прогрессирования предопухолевых измене-
ний (атрофия и кишечная метаплазия).

Аспирин, ингибиторы ЦОГ-2, метформин и ста-
тины являются потенциальными кандидатами 
на роль лекарственных препаратов, снижающих 
вероятность прогрессирования предраковых из-
менений в неоплазию за счет наличия подтверж-
денной антипролиферативной активности; однако 
окончательные данные клинических испытаний 
отсутствуют.

Стратегией выбора при ведении лиц из группы 
высокого риска после эрадикации H. pylori являет-
ся регулярное эндоскопическое наблюдение через 
определенные промежутки времени.

Учитывая эпидемиологическую значимость 
инфекции H. pylori, воздействие рака желудка на 
жизнь отдельного человека и экономику здраво-
охранения, а также высокий уровень антибиоти-
корезистентности, крайне актуальной является 
разработка терапевтической вакцины против 
H. pylori.

 Глава вторая.
 КЛИНИЧЕСКАЯ ХЕЛИБАКТЕРИОЛОГИЯ

Инфицирование H. pylori всегда вызывает хрони-
ческий гастрит, который может прогрессировать 
до тяжелых осложнений, таких как язвенная бо-
лезнь, аденокарцинома и MALT-лимфома желудка. 
В первом положении консенсуса постулируется, 
что H. pylori всегда вызывает гастрит независи-
мо от симптомов или осложнений, что в полной 

мере согласуется с Киотским консенсусом 2015 г., 
в котором гастрит, вызванный H. pylori, определен 
как инфекционный (независимо от клинических 
симптомов и осложнений).

Для пациентов с синдромом диспепсии ре-
комендуется стратегия «тестируй и лечи» (tes t-
and-treat)

 Принципы диагностики
Предпочтительной стратегией диагностики инфекции 
H. pylori остается неинвазивное тестирование: прове-
дение уреазного дыхательного теста (УДТ) или теста на 
антиген H. pylori в кале, как для первичной диагности-
ки, так и для контроля эрадикации. Подчеркивается, 
что при проведении13C -УДТ лимонная кислота по-
могает замедлить желудочное опорожнение, усили-
вает распределение субстрата в желудке и увеличи-
вает время контакта тестовогго раствора с уреазой. 
Серологическое тестирование для выявления антител 
может применяться только в качестве скринингового.

Использование современных диагностических 
тестов расширяет возможности индивидуализации 
терапии, поскольку позволяет определять не только 
наличие H. pylori в слизистой оболочке желудка, но 
и чувствительность патогена к антибактериальным 
препаратам, что становится все более и более важным 
в эпоху быстрого роста резистентности микрофлоры 
к антибиотикам.

В диагностике H. pylori выделяют две основные 
задачи: провести первичную детекцию инфек-
ции H. pylori и оценить эффективность эрадика-
ции H. pylori после антихеликобактерной терапии. 
Первичную диагностику отличает то, что H. pylori 
находится в желудке, как правило, в большом ко-
личестве. Исключения составляют ситуации, когда 
обследованию предшествует прием лекарствен-
ных препаратов, влияющих на жизнедеятельность 
H. pylori (ИПП, H2-блокаторы, препараты висмута, 
антимикробные лекарственные средства), а так-
же клинические состояния, сопровождающиеся 
снижением степени колонизации H. pylori СОЖ 
(желудочно- кишечное кровотечение, атрофиче-
ский гастрит, кишечная метаплазия) [11]. После 
проведенной антихеликобактерной терапии оцен-
ка эффективности лечения может быть также за-
труднена ввиду резкого уменьшения количества 
H. pylori в СОЖ. Это сопровождается получением 
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ложноотрицательных результатов диагностических 
тестов. В связи с этим контролировать эффектив-
ность уничтожения H. pylori рекомендуется не ранее 
чем через 4–6 недель после окончания эрадикацион-
ной терапии. Этот период времени необходим для 
увеличения микробной массы возбудителя в СОЖ, 
достаточной для её обнаружения современными ме-
тодами при неэффективной терапии. В связи с вы-
шеуказанным, выбор метода диагностики H. pylori 
зависит от задач, стоящих перед клиницистом, пред-
шествующей терапии и клинических состояний, 
определяющих степень обсемененности СОЖ.

Диагностики, направленная на определение 
H. pylori, базируется как на инвазивных, так и не-
инвазивных методах (рис. 4). Инвазивные мето-
ды используются в клинической практике, ког-
да есть показания для проведения ЭГДС и нет 

противопоказаний для взятия биопсии. Взятие 
биоптатов предусматривает изучение уреазной 
активности H. pylori в СОЖ с использованием бы-
строго уреазного теста, прямую гистоморфологи-
ческую визуализацию инфекции гистологическим 
методом, культивирование микроорганизма из 
СОЖ с использованием бактериологического ме-
тода и определение ДНК H. pylori в гастробиоптате 
с использованием полимеразной цепной реакции 
(ПЦР). Последние два метода п озволяют не только 
верифицировать наличие инфекции у пациента, 
но определить антибиотикорезистентность воз-
будителя.

К неинвазивным методам относятся дыхатель-
ный тест с мочевиной, меченной13C, определение 
антигена H. pylori в кале, а также определение анти- 
IgG к H. pylori в крови.

 Первичная диагностика инфекции H. pylori
В соответствии с «Клиническими рекомендациями 
Российской гастроэнтерологической ассоциации 
по диагностике и лечению H. pylori у взрослых», 
первичная диагностика H. pylori основана на под-
тверждении наличия H. pylori с использованием 
референсных методов: дыхательный тест с моче-
виной, меченной 13C, и моноклональное опреде-
ление антигена H. pylori в кале лабораторным спо-
собом. В качестве метода первичной диагностики 
у лиц, у которых имеются показания к проведению 
ЭГДС, может быть использован быстрый уреаз-
ный тест с исследованием биоптата из антраль-
ного отдела и тела желудка или ПЦР с биоптатом 
желудка. Необходимо учитывать, что при лече-
нии с применением ИПП могут быть получены 

ложноотрицательные результаты вышеуказанных 
диагностических тестов, поэтому рекомендуется 
отменить ИПП не менее чем за 2 недели до проведе-
ния диагностических мероприятий . Антибиотики 
и препараты висмута следует отменить не менее 
чем за 4 недели до выполнения обследования. 
Серологические методы определения антител 
к H. pylori могут быть использованы в качестве пер-
вичной диагностики инфекции, в том числе при со-
стояниях, сопровождающихся снижением степени 
обсеменённости H. pylori СОЖ [11]. Положительный 
результат обнаружения H. pylori любым из данных 
методов, если он выполнен с гарантированной ак-
куратностью, является показанием для назначения 
антихеликобактерной терапии.

Рисунок 4.
Методы диагно-
стики инфекции 
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 Контроль эффективности эрадикации H. pylori
Оценку эффективности эрадикационной терапии 
инфекции H. pylori необходимо осуществлять 
с помощью дыхательного теста с мочевиной , ме-
ченной  13C, или определения антигена H. pylori 
в кале лабораторным способом не ранее чем через 
4 недели после окончания курса антихеликобак-
терной  терапии либо после окончания  лечения 
сопутствующих заболеваний  любыми антибио-
тиками, препаратами висмута или антисекретор-
ными лекарственными средствами. Недопустимо 

применение серологических методов определения 
антител к H. pylori в крови для оценки успешно-
сти эрадикационной терапии, ввиду длительной 
циркуляции антител даже в случае уничтожения 
инфекции. При невозможности применения ре-
ференсных методов диагностики целесообраз-
но комбинировать доступные инвазивные диа-
гностические тесты или исследовать хотя бы 2 
биоптата из тела желудка и один из антрального 
отдела [11].

 Инвазивные методы диагностики H. pylori
Первыми методами диагностики H. pylori были спо-
собы ее обнаружения в биоптатах СОЖ с помощью 
гистологии, бактериологии или с помощью быстро-
го уреазного теста. Для выполнения этих диагно-
стических тестов необходимо получение биоптатов 
СОЖ, которое возможно с помощью ЭГДС.

Если у пациентов нет иных показаний для про-
ведения ЭГДС (например, обследование, связан-
ное с онкологической настороженностью), кроме 
диагностики H. pylori, то этим больным следует 
рекомендовать методы диагностики H. pylori, не 
связанные с эндоскопией, т. е. неинвазивные.

При этом, все методы диагностики, в которых 
в качестве исследуемого материала используются 
биоптаты, зависят от ряда факторов, таких как 
место взятия биопсии, количество исследуемых 
биоптатов, их размер. Имеет значение также то, 
используется ли данный метод диагностики пер-
вично или уже после проведенного лечения. Все 
эти факторы могут влиять на чувствительность 
и специфичность инвазивных методов.

Инвазивные методы зачастую использутся при 
синхронно проводимой диагностической эзофа-
гогастроскопии.

 Быстрый уреазный тест
Основой разработки уреазных тестов для диагно-
стики H. pylori является тот факт, что H. pylori спо-
собна продуцировать уреазу в таких количествах, 
чтобы она накапливалась в СОЖ. В этой связи ис-
пользуются методы, определяющие тканевую уреа-
зу. Быстрый урезный тест работает при комнатной 
температуре и содержит добавки, уничтожающие 
микрофлору в биоптате.

Для проведения быстрого уреазного теста ре-
комендуется поместить 2 биоптата СОЖ (один из 
тела желудка, один из антрального отдела желудка) 
в среду, содержащую мочевину и индикатор (на-
пример, феноловый красный). Уреаза СОЖ преоб-
разует мочевину в аммиак, который повышает рН 

среды, что сопровождается изменением окраски 
индикатора (рис. 5). Быстрота изменения окра-
ски индикатора зависит от уреазной активности, 
которая, в свою очередь, определяется степенью 
обсемененности СОЖ H. pylori. Чувствительность 
данного метода составляет около 90%, специфич-
ность – 95–100% [113]. Максимальная чувствитель-
ность и специфичность отмечается при исследова-
нии одновременно двух биоптатов СОЖ.

Положительный результат быстрого уреазного 
теста в реальной клинической практике является 
инструментом, обосновывающим назначение ан-
тихеликобактерной терапии. Достоинствами ме-
тода является его простота, быстрота и дешевизна. 

Отрицательный результат

NH2

2NH3

уреаза
CO2

NH2

N2OC O

Положительный результат

Рисунок 5.
Результаты бы-
строго уреазного 
теста (CLO test, 
тест-система ХЕЛ-
ПИЛ) с биоптатом 
СОЖ
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Среди недостатков – возможность получения лож-
ноотрицательных результатов при низкой степени 
обсемененности СОЖ H. pylori и использовании 
одного фрагмента ткани СОЖ. В таких ситуациях 
отрицательный результат не исключает наличие 
H. pylori и требует проведения других методов ди-
агностики.

Ложноположительные результаты быстрого 
уреазного теста, связанные с наличием в желудке 

других уреазопродуцирующих микроорганизмов, 
таких как Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae, 
Staphylococcus aureus отмечаются редко.

Именно поэтому желательно использование 
как минимум двух методов, подтверждающих 
наличие инфекции H. pylori, но при этом не реко-
мендуется применение быстрого уреазного теста 
для контроля успешности антихеликобактерной 
терапии [114].

Рисунок 6.
Визуализа-
ция H. pylori 
в гистологических 
препаратах СОЖ 
(А. окраска по 
Романовскому- 
Гимзе, Б. окраска 
гематоксилин- 
эозином)

А Б

 Гистологический метод
Метод окрашивания H. pylori красителями в ги-
стологическом препарате, полученном из СОЖ, 
являлся ранее «золотым стандартом» диагностики 
H. pylori.

Гистологический метод позволяет охарактери-
зовать состояние СОЖ и обеспечивает возмож-
ность получения информации о наличии H. pylori 
(рис. 6). Гистологические препараты окрашивают 
по Романовскому- Гимзе, Граму, Вартин- Старри, 
толлуидиновым синим и по Генте, что обеспечи-
вает визуализацию как H. pylori, так и основных 
изменений СОЖ (воспаление, атрофия, метапла-
зия, дисплазия, неоплазия). Кроме этого, метод по-
зволяет определить степень обсемененности СОЖ 
H. pylori. Слабая степень обсеменённости СОЖ (+) 
характеризуется наличием до 20 микробных тел 
H. pylori в поле зрения, средняя степень (++) – от 20 
до 50 микробных тел в поле зрения, высокая сте-
пень (+++) – более 50 микробных тел в поле зрения.

Чувствительность гистологического  метода со-
ставляет 90–95%, специфичность 88–95% [115].

Дл я гистологической оценки H.  pylor i- 
ассоциированного гастрита рекомендуется взятие 
как минимум двух биоптатов из тела желудка и од-
ного биоптата из антрального отдела желудка [11].

Дополнительная биопсия из угла желудка ре-
комендуется для диагностики предраковых изме-
нений СОЖ.

Предшествующий прием ИПП, препара-
тов висмута, антибиотиков, а  также недавнее 
желудочно- кишечное кровотечение, тяжелая 
степень атрофии и распространенная кишечной 
метаплазии СОЖ снижают вероятность визуализа-
ции инфекции H. pylori гистолог ическим методом. 
Подобная ситуация отмечается и после антихе-
ликобактерной терапии, в связи с чем в качестве 
контроля за эффективностью эрадикации инфек-
ции H. pylori предпочтительнее использование 
неинвазивных методов. В случае недоступности 
неинвазивных методов для повышения вероятно-
сти обнаружения H. pylori целесообразно комбини-
ровать различные инвазивные методики.

 Бактериологический метод
Выделение H. pylori бактериологическим методом 
необходимо для определения антибиотикорези-
стентности возбудителя с целью мониторинга его 
устойчивости к антибиотикам в регионе и выбора 
эмпирической антихеликобактерной терапии.

Использование фенотипических методов опре-
деления антибиотикорезистентности у штаммов 
H. pylori является «золотым стандартом» и име-
ет 100% специфичность (Auroux J, Lamarque D, 
Tankovic J. et al) [116].

Фенотипические методы заключаются в посеве 
биоптата на питательные среды и определение фе-
нотипической резистентности H. pylori к антибио-
тикам с помощью оценки минимальных подавля-
ющих концентраций (МПК) методом разведения 
в агаре или градиентным методом, однако высо-
кая стоимость методики делает её малодоступной 
в большинстве регионов РФ.

 Методы молекулярной диагностики
Для обнаружения ДНК H. pylori в биоптате СОЖ 
используют ПЦР или ПЦР в режиме реального 
времени. Чувствительность метода варьирует 

в пределах 10–100 микробных тел. ПЦР исполь-
зуется как диагностический метод, а также как 
метод генотипирования H. pylori с определением 
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детерминант вирулентности и определения анти-
биотикорезистентности.

Материалом для исследования могут быть 
не только биоптаты СОЖ, но и чистая культура 
H. pylori, образцы кала, слюна и т. д. [117].

При первичной диагностике H. pylori в биоптате 
СОЖ молекулярно- генетическими методами чув-
ствительность и специфичность составляет 95–100%. 
Пр и контроле эффективности эрадикации H. pylori 
определение фрагмента гена ureC в биоптатах СОЖ 
антрального отдела желудка при малой обсеменен-
ности H. pylori превосходит по чувствительности ги-
стологический и бактериологический методы. Тем не 
менее, при интерпритации результатов диагностики 
инфекции H. pylori методом ПЦР необходимо учиты-
вать возможность получения ложноотрицательных 
результатов при состояниях, связанных с уменьше-
нием степени обсемененности СОЖ H. pylori.

Использование молекулярно- генетических мето-
дов диагностики с целью выделения мутаций, свя-
занных с антибиотикорезистентностью, использу-
ется в случае недоступности микробиологических. 
Обнаружение генов резистентности целесообразно 
использовать как предиктор неуда чной терапии, 
особенно у больных после предшествующего при-
ема АМП.

Используя в качестве материала исследования 
биоптаты СОЖ, можно минуя стадию получения 
чистой культуры, определять мутации в гене 23S 

pРНК, ответственные за возникновение у H. pylori 
резистентности к кларитромицину. Обнаруженная 
комбинация мутаций в генах rdxA и frxA у штам-
мов H. pylori, резистентных к нитроимидазолам, 
позволяет определять резистентность H. pylori 
к этой группе препаратов.

Мутации в генах N87К, D91N, D91G, D91Y gyrA 
свидетельствуют о резистентности H. pylori к фтор-
хинолонам. Однако, существует ряд недостатков, 
связанных с определением антибиотикорезистент-
ности метод ПЦР. С одной стороны, отсутствуют 
валидные тест-системы к некоторым АМП. Можно 
определять гены резистентости к кларитромицину, 
фторхинолонам и метронидазолу.

С другой стороны, наличие генов резистент-
ности не всегда сопровождается фенотипичекой 
устойчивостью. В ряде исследований была пока-
зана невысокая чувствительность определения 
различных точечных мутаций (A2142С, A2142G, 
A2143G) в гене 23SрРНК у фенотипически рези-
стентных к кларитромицину штаммов H. pylori, 
а в 20% случаев были установлены ложноположи-
тельные результаты.

Низкую чувствительность теста связана с на-
личием иных генетическими механизмов рези-
стентности, таких как эффлюксный и метилазный, 
которые не изучались данной тест-системой.

Подобная ситуация отмечена и при определении 
резистентности H. pylori к фторхинолонам [118, 119].

Неинвазивные ме тоды диагностики H. pylori
К неинвазивным методам диагностики инфек-
ции H. pylori (не связанным с проведением ЭГДС 
и взятием биопсии СОЖ) относятся дыхательный 
тест с мочевиной, меченной13C, определение анти-
гена H. pylori в кале, а также определение анти- IgG 
к H. pylori в крови.

Неинвазивные методы просты в использовании, 
обладают высокой чувствительностью и специ-
фичностью.

Среди недостатков дыхательного теста с мочеви-
ной, меченной13C и определения антигена H. pylori 
в кале – получение ложноотрицательных резуль-
татов у пациентов после недавнего желудочно- 
кишечного кровотечения, при тяжелой атрофии 
и распространенной кишечной метаплазии СОЖ, 
а также предшествующем приеме антисекретор-
ных средств, антибиотиков и препаратов висмута, 
в связи с этим рекомендуется воздержаться от при-
ема АМП и препаратов висмута в течение 4 недель, 

ИПП в течение 2 недель до проведения указанных 
диагностических мероприятий.

На этот период в качестве симптоматической 
терапии могут быть назначены по показаниям 
антациды, которые не влияют на результаты об-
следования.

Данные условия следует соблюдать как перед 
проведением первичной диагностики H. pylori, так 
и перед проведением контроля за уничтожени-
ем инфекции при использовании дыхательного 
метода с мочевиной, меченной13C и определения 
антигена в кале.

Исследование анти- IgG к H. pylori в крови являет-
ся альтернативным методом первичной диагностики 
инфекции, в том числе после недавнего желудочно- 
кишечного кровотечения, при тяжелой атрофии 
и распространенной кишечной метаплазии СОЖ, 
а также предшествующем приеме антисекреторных 
средств, ан тибиотиков и препаратов висмута.

 Дыхательный тест с мочевиной, меченной13C
На сегодняшний день дыхательный тест с моче-
виной, меченной13C, является лучшим методом 
диагностики H. pylori.

Принцип метода напоминает быстрый уреаз-
ный тест. Мочевина, меченная13C, дается пациенту 
в составе пробного завтрака и после попадания 
в желудок человека, инфицированного H. pylori, 
под воздействием уреазы подвергается гидроли-
зу, в результате которого образуется углекислый 
газ, содержащий меченый атом углерода, который 
попадает в кровоток, а затем выдыхается через 
легкие (рис. 7).

Увеличение экскреции меченного углекислого 
газа в выдыхаемом воздухе используется как мар-
кер наличия H. pylori в желудке [120].

Для его определения используется масс-спек-
трометр или инфракрасный спектрофотометр.

В норме содержание стабильного изотопа не 
превышает 1% от общего количества СО2 в вы-
дыхаемом воздухе. Регистрируется 4 степени ин-
фицированности H. pylori: легкая – менее 3,5%, 
средняя – 3,5–6,4%, тяжелая – 6,5–9% и крайне 
тяжелая – более 9,5% от общего количества СО2 
в выдыхаемом воздухе.
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Данный метод может использоваться у детей 
и беременных женщин.

Чувствительность метода составляет 88–95%, 
специфичность – 95–100% [121].

Однако колонизация и рост других бактерий- 
уреазапродуцентов, кроме H. pylori, вызывают ложно-
положительные результаты уреазного дыхательного 

теста с мочевиной, меченной13C. Выделение уреазо-
продуцирующих микроорганизмов (Staphylococcus, 
Streptococcus, Gardnerella, Lactococcus, Enterococcus) 
из СОЖ у пациентов с гипохлоргидрией рассма-
триваются причинными факторами ложноположи-
тельных результатов уреазного дыхательного теста 
с мочевиной, меченной 13C [122].

 Иммунологические методы
Иммунологические методы применяются для 
определения антигенов H. pylori в кале и обнару-
жения антител к H. pylori в крови. С этой целью ис-
пользуются методы на основе иммуноферментного 
анализа (ИФА) и иммунохроматографии.

Определение антигенов H. pylori в кале явля-
ется простым и быстрым неинвазивным методом 
диагностики, рекомендуемом при недоступности 
дыхательного теста с мочевиной13C. Данный метод 
показан для первичной диагностики инфекции 
H. pylori и контроля успешности антихеликобак-
терной терапии.

В настоящее время существует два типа тестов: 
ИФА с использованием моноклональных и поли-
клональных антител и тесты на основе иммуно-
хроматографии.

Результаты метаанализа демонстрируют макси-
мальную чувствительность (94%) и специфичность 

(97%) детекции антигенов H. pylori в кале ИФА с ис-
пользованием моноклональных антител [123].

В последние годы высокую чувствительность 
(93,1%) и специфичность (94,6%) демонстрируют те-
сты с применением поликлональных антител [124].

Широкое применение в клинической практике 
в РФ получили тесты на основе иммунохромато-
графии. По данным производителя Novamed LTD, 
тест One- Step H. pylori Fecal Antigen Assy имеет 
чувствительность 92,5% и специфичность 95%, в то 
время как использование тест систем других про-
изводителей демонстрирует более низкие цифры 
(чувствительность 87,2%, специфичность 44%) [125].

Серологический метод определение анти- IgG 
к H. pylori в крови показан только для первичной 
диагностики инфекции H. pylori, т. к. эта методика 
не позволяет провести различие между перенесен-
ной и текущей инфекцией H. pylori.

Рисунок 7.
Принцип действия 
уреазного дыха-
тельного теста 
с мочевиной 13C

Мочевина,
меченная 13С 13СО2
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Среди достоинств серологического метода от-
мечены отсутствие ложных результатов при лече-
нии ИПП, препаратами висмута и антибиотиками, 
а также после желудочно- кишечного кровотечения, 
при атрофич еском гастрите, MALT-лимфоме и аде-
нокарциноме желудка.

Диагностическое значение имеет определение 
иммуноглобулинов класса IgG в крови. В силу того, 

что уменьшение титра специфических антихе-
ликобактерных антител наступает не ранее чем 
через 6–12 месяцев после уничтожения H. pylori 
в организме, использовать данную методику для 
оценки эрадикации H. pylori после проведения 
антихеликобактерной терапии категорически не 
рекомендуется [11].

 Подходы к проведению антихеликобактерной терапии
К настоящему времени опубликованы обновлённые 
«Клинические рекомендации Российской гастроэнте-
рологической ассоциации по диагностике и лечению 
H. pylori у взрослых», согласно которым, эрадикаци-
онная терапия H. pylori показана всем лицам с поло-
жительными результатами на инфекцию H. pylori 
при наличии: хронического гастрита; атрофического 
гастрита; инфекции H. pylori при отсутствии проти-
вопоказаний; после перенесенной эндоскопической 
резекции аденомы или раннего рака желудка; язвен-
ной болезни в стадии обострения, ремиссии или 
осложненной желудочно- кишечным кровотечением; 
необследованной диспепсии; длительного приема 
аспирина или НПВП с высоким риском язвообра-
зования; необходимость длительного приема ИПП; 
MALT-лимфомы желудка; аутоиммунной тромбоци-
топении и железодефицитной анемии [11]:

Главной целью эрадикационной терапии является 
стабильно высокий уровень излечения инфекции 
H. pylori у большинства (≥ 90%) пациентов, что тре-
бует использования антибактериальных препаратов, 
к которым бактерия чувствительна.

Эффективная эрадикационная терапия инфекции 
H. pylori ликвидирует воспаление СОЖ, восстанав-
ливает механизмы желудочной секреции, преду-
преждает развитие H. pylori- ассоциированной ЯБ, 
уменьшает риск развития предраковых изменений 
СОЖ [126].

Кроме того, успешная антихеликобактерная тера-
пия снижает риск возникновения неосложненных 
и осложненных гастродуоденальных язв при приеме 
НПВП и аспирина [127].

Эффективная терапия инфекции H. pylori приво-
дит к излечению MALT-лимфомы желудка на ранней 
стадии, уменьшает риск развития некардиального 
рака желудка, особенно у пациентов без атрофиче-
ского гастрита и кишечной метаплазии [128, 129]. 
В связи с этим целесообразно проводить лечение 
H. pylori инфекции до развития предраковых изме-
нений СОЖ [130]. Кроме того, антихеликобактерная 
терапия позволяет сократить распространенность 
инфицированных индивидуумов в популяции.

Согласно  современным рекомендациям, схемы, 
которые обеспечивают уровень эрадикации H. pylori 
≥ 90% могут быть использованы для эмпирического 
лечения населения [131].

В клинической практике рекомендуется исполь-
зовать эмпирические схемы терапии первой, второй 
и третьей линии, составленные с учетом имеющихся 
данных по чувствительности H. pylori к АМП в РФ 
и частоты эрадикации H. pylori различных режимов 
антихеликобактерной терапии.

Определение чувствительности H. pylori к АМП 
перед назначением терапии первой линии и второй 
линии, предложенное Консенсусом «Маастрихт VI», 

также обосновано для рационального назначения 
АМП [132], но не имеет преимущества в эффек-
тивности эрадикации H. pylori перед эмпирической 
терапией первой и второй линии [133].

Имеющиеся данные антибиотикорезистентности 
H. pylori в России демонстрируют межрегиональные 
и динамические различия чувствительности H. pylori 
к основным антимикробным компонентам схем те-
рапии. При этом распространенность устойчивости 
H. pylori к АМП среди населения изучена не во всех 
регионах. Анализ 16 исследований (1227 образцов), 
опубликованных в 2020 г. за последние десять лет, 
показал, что обобщенный показатель резистентно-
сти H. pylori к кларитромицину в РФ составил 10,4%.

В Москве и Московской области резистентность 
H. pylori к кларитромицину была отмечена на уровне 
10,9%, Санкт- Петербурге – 22,3%, Смоленске – 5,7%, 
Казани – 10%. Имеющиеся данные свидетельствуют 
об относительно низкой устойчивости H. pylori к кла-
ритромицину в России и позволяют рассматривать 
стандартную тройную схему эрадикационной тера-
пии в качестве терапии первой линии [134].

Однако широкое применение макролидов при 
лечении бактериальных осложнений COVID-19 
могло привести к значимому росту резистентности 
H. pylori к кларитромицину. Данные российского 
сегмента многоцентрового исследования «Hp- EuReg» 
свидетельствуют о снижении эффективности стан-
дартной тройной терапии, если данную схему не 
усиливать препаратом висмута.

Кроме того, в России выявляется относительно 
высокий уровень резистентности H. pylori к лево-
флоксацину до 20%, что указывает на необходимость 
использования дополнительных мер, повышающих 
эффективность антихеликобактерной терапии, уси-
ливая схему эрадикации на основе левофлоксацина 
препаратом висмута [135].

При язвенной болезни желудка и двенадцати-
перстной кишки прием ИПП продолжается до 4–6 
недель в стандартной дозировке.

В целях улучшения качества послеязвенного руб-
ца и скорейшей редукции воспалительного инфиль-
трата показана пролонгированная терапия висмутом 
трикалия дицитратом до 8 недель или ребамипидом 
100 мг 3 раза в сутки до 8 недель.

Для снижения риска реинфицирования после 
успешной эрадикации H. pylori рекомендуется об-
следование на H. pylori среди всех членов семьи, жи-
вущих в одном доме [136].

NB! – Все компоненты в составе любой из при-
веденных схем антихеликобактерной терапии 
назначаются одновременно с учетом способа при-
ема, указанного в инструкции по медицинскому 
применению лекарственного препарата.
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Таблица 1.
Рекомендуемые 
линии и варианты 
эффективной 
антихеликобактер-
ной терапии – НОГР, 
2025 ®

Первая линия антихеликобактерной терапии (1.0); варианты

1.1 При впервые выяв-
ленной инфекции 
H. pylori, стандарт-
ный, наиболее рас-
пространенный

Один из ингибиторов протонной помпы (ИПП) 
в стандартной дозировке (омепразол 20 мг, лансо-
празол 30 мг, пантопразол 40 мг, эзомепразол 20 мг, 
рабепразол 20 мг 2 раза в сутки),
• амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки),
• кларитромицин (500 мг 2 раза в сутки),
• висмута трикалия дицитрата (ВТД) 120 мг 4 раза 

в сутки,
1.2 При аллергии к пре-

паратам пеницилли-
нового ряда, а также 
в регионах, где рези-
стентность H. pylori 
к кларитромицину 
более 15%

Один из ИПП в стандартной дозировке (омепразол 
20 мг, лансопразол 30 мг, пантопразол 40 мг, эзоме-
празол 20 мг, рабепразол 20 мг 2 раза в сутки),
• тетрациклин (500 мг 4 раза в сутки),
• метронидазол (500 мг 3 раза в сутки)
• висмута трикалия дицитрат (ВТД) 120 мг 4 раза 

в сутки в течение 14 дней, -
1.3 Неэффективность 

стандартной терапии 
в регионах с вероят-
ной или доказанной 
резистентностью 
H. pylori к кларитро-
мицину более 15%,

Один из ИПП в стандартной дозировке,
• амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки),
• кларитромицин (500 мг 2 раза в сутки),
• метронидазол (500 мг 3 раза в сутки).

1.4 Только в регионах 
с доказанной высокой 
эффективностью 
стандартной тройной 
терапии.

Один из ИПП в стандартной дозировке,
• амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки,
• кларитромицин (500 мг 2 раза в сутки).

1.5 Только при невоз-
можности проведе-
ния полноценной 
антихеликобак-
терной терапиирл 
различным причи-
нам – поливалентной 
аллергии к анти-
биотикам, тяжелой 
патологии гепатоби-
лиарной системы, ка-
тегорическом отказе 
пациента от приема 
антибиотиков и т. п.

Либо
• висмута трикалия дицитрат по 120 мг 4 раза в сутки 

 (или 240 мг 2 раза в сутки) за 30–40 минут до приема 
пищи и на ночь в течение 28 дней,

Либо
• метабиотик Lactobacillus reuteri DSM 17648 (Хели-

норм) по 1 капс. 2 раза в сутки на 28 дней,
Либо
• пробиотик Saccharomyces boulardii (Энтерол) по 1 

капс.2 раза в сутки на 28–30 дней,
Либо
• эзомепразол (20 мг 2 раза в сутки),
• амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки),
• нифуратель (400 мг 2 раза в сутки) в течение 14 дней,
Либо
• лансопразол (30 мг 2 раза в сутки),
• кларитромицин (500 мг 2 раза в сутки),
• нифуроксазид (200 мг 4 раза в сутки) в течение 14 дней,
Либо
• Один из ИПП в стандартной дозировке в сочетании 

с 30% водным раствором прополиса  (100 мл два раза 
в сутки натощак) в течение 14 дней

Вынужденная терапия 
выбора.
В литературе имеется 
достаточно большое коли-
чество работ по эффек-
тивности предлагаемых 
иетодов эрадикационной 
антихеликобактерной 
терапии с уровнем дока-
занности С5

1.6 Туберкулезная коин-
фекция; антихелико-
бактерная терапия 
«противотуберкулез-
ными» антибиоти-
ками

Схемы с рифабутином возможно применять;
• при наличии туберкулезной и хеликобактерной 

коинфекции;
• в качестве схем резерва («терапия спасения») при 

неудачных попытках эрадикации с использованием 
традиционных схем и/или при наличии штаммов 
H. pylori c первичной резистентностью к кларитро-
мицину, метронидазолу и левофлоксацину.

• рифабутин назначается в дозе 300 мг 1 раз в сутки,
• амоксициллин 1000 мг каждые 8 ч
• ИПП в удвоенной дозе в течение 10–14дней.

Рифампицин и рифабутин 
обладают антихеликобак-
терной активностью и их 
применение рекомендова-
но Маастрихт VI.
В России резистентность 
H. pylori к рифампицину 
выявлена у 8,6–14,8% 
штаммов, в связи с чем 
использование схем эра-
дикации с рифабутином 
не рекомедуется некото-
рыми авторами..

1.7 После перенесенной 
инфекции COVID-19

Эрадикационная терапия H. pylori в острый период 
COVID-19 не проводится и откладывается до выздо-
ровления пациента.
Оптимально проводить антихеликобактерную 
терапию по рекомендуемым схемам через несколько 
месяцев после перенесенной инфекции COVID-19 
или вакцинации, избегая схем с повторным назначе-
нием групп антибиотиков, использованных ранее для 
лечения бактериальных осложнений COVID-19.
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1.8 Иные описанные 
в литературе соче-
танные коинфекции 
(герпес, троферимоз, 
микоз, описторхоз, 
лямблиоз)

Как правило, проводится лечение обоих заболеваний 
по рекомендованным вариантам.

Отмечается более тяжелое 
и длительное течение 
обоих заболеваний, тре-
бующее более продолжи-
тельного лечения.
Уровень доказанности С5.

При подтвержденной неэффективности первой линии
Вторая линия антихеликобактерной терапии (2.0); варианты

2.1 • один из ИПП в стандартной дозировке,
• тетраци к лин (500 мг 4 раза в сутки),
• метронидазол (500 мг 3 раза в сутки)
• висмута трикалия дицитрат (120 мг 4 раза в сутки) 

в течение 14 дней.
2.2 • один из ИПП в стандартной дозировке,

• амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки)
• левофлоксацин (500 мг 2 раза в сутки) в течение 

14 дней

Учитывая относительно 
высокий уровень устой-
чивости H. pylori к лево-
флоксацину при выборе 
эмпирической терапии 
второй линии, предпо-
чтение следует отдавать 
в пользу квадротерапии 
с висмутом.

2.3 • один из ИПП в стандартной дозировке,
• амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки),
• левофлоксацин (500 мг 2 раза в сутки),
• висмута трикалия дицитрата 120 мг 4 раза в сутки 

или 240 мг 2 раза в сутки в течение 14 дней.
При подтвержденной неэффективности второй линии

Третья линия антихеликобактерной терапии (3.0); варианты
3.1 • один из ИПП в стандартной дозировке,

• амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки)
• левофлоксацин (500 мг 2 раза в сутки) в течение 14 дней.

3.2 Либо • один из ИПП в стандартной дозировке,
• амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки),
• левофлоксацин (500 мг 2 раза в сутки),
• висмута трикалия дицитрата 120 мг 4 раза в сутки 

или 240 мг 2 раза в сутки в течение 14 дней
3.3 Либо • один из ИПП в ста ндартной дозировке,

• тетрациклин (500 мг 4 раза в сутки),
• метронидазол (500 мг 3 раза в сутки)
• висмута трикалия дицитрат (120 мг 4 раза в сутки) 

в течение 14 дней
3.4 Либо • один из ИПП в стандартной дозировке,

• амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки)
• кларитромицин (500 мг 2 раза в сутки),
• висмута трикалия дицитрат 120 мг 4 раза в сутки 

или 240 мг 2 раза в сутки в течение 14 дней
3.5 Либо • один из ИПП в стандартной дозировке,

• амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки),
• кларитромицин (500 мг 2 раза в сутки)
• метронидазол (500 мг 3 раза в сутки) в течение 

14 дней
При подтвержденной неэффективности третьей линии отказаться от дальнейщих попыток проведения 

эрадикационной антихеликобактерной терапии и осуществлять диспансерное наблюдение больного

Условия достижения эффективности антихеликобактероной терапии:
• с помощью двух или трех методов диаг ностики подтвер-

дить наличие инфекции;
• обязательность исполнения больным 14-дневного режи-

ма приема назначенных лекарственных препаратов по 
избранной трех- или четырехдневной схеме;

• целесообразность выбора врачом ингибитора протон-
ной помпы определяется клинической ситуацией;

• для достижения большей эффективности избранного 
любого варианта антихеликобактерной терапии осущест-
вляется синхронное курсовое лечение:

• удвоение дозы ингибитора протонной помпы (при отсут-
ствии противопоказаний),

• ребамипид 300 мг в сутки на 60 дней,
• метабиотик Lactobacillus reuteri DSM 17648 (Хелинорм) 

по 1 капс. 2 раза в сутки на 28 дней, 

• либо пробиотик Saccharomyces boulardii (Энтерол) 
по 1 капс. 2 раза в сутки на 28–30 дней;

• контроль достижения эффективности антихеликобак-
терной терапии осуществляется через 30–45 дней после 
завершения 14-дневного курсового лечения употре-
бленными ранее методами первичной диагностики 
инфекции;

• разработка и обеспечение санитарно- гигиенических 
мер для предотвращения передачи инфекции по гори-
зонтали, в семье и реинфицирования;

• в силу небольшого персонального и национального 
опыта решение об использовании в антихеликобак-
терных эрадикационных схемах калий- конкурентных 
блокаторов протонной помпы выносится врачебной 
комиссией.
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 Рекомендуемые линии и варианты эффективной 
антихеликобактерной те рапии

 Первая линия антихеликобактерной терапии; варианты
1.0–1 – Стандартный, наиболее распространен-
ный —

Один из ингибиторов протонной помпы (ИПП) 
в стандартной д озировке (омепразол 20 мг, лансо-
празол 30 мг, пантопразол 40 мг, эзомепразол 20 мг, 
рабепразол 20 мг 2 раза в сутки), амоксициллин 
(1000 мг 2 раза в сутки) в сочетании с кларитро-
мицином (500 мг 2 раза в сутки) с добавлением 
четвертого компонента – висмута трикалия дици-
трата 120 мг 4 раза в сутки или 240 мг 2 раза в сутки 
продолжительностью 14 дней -первый вариант 
первой линии

Для достижения эффективности эрадикации 
H. pylori рекомендуются меры по повышению 
успешности терапии:
• удвоение дозы ИПП,
• добавление к схеме эрадикации,
• препараты висмута трикалия дицитрата;
• ребамипид в дозе 300 мг в день на 60 дней,
• пробиотики для повышения комплаентности 

и переносимости антихеликобактерной терапии.

Указанные меры применимы для любой ли-
нии терапии, а комбинирование мер увеличивает 
успешность эрадикации H. pylori [11].

Использование высоких доз ИПП (двой ная 
доза два раза в сутки) повышает эффективность 
антихеликобактерной терапии. В настоящее вре-
мя указания на использование двой ных доз ИПП 
в схемах эрадикации в инструкциях по примене-
нию лекарственных препаратов отсутствуют. Для 
успешной эрадикации целесообразно применять 
ИПП, которые в меньшей степени зависят от фе-
нотипического статуса пациента по метаболизиру-
ющей активности CYP2C19 и сильнее ингибируют 
синтез соляной кислоты, такие как рабепразол 
и эзомепразол.

В настоящее время начинают находить все бо-
лее широкое применение идущие на смену ИПП 
ингибиторы калий- конкурентной протонной 
помпы, обратимые конкуренты антагонисты H+/
K+-АТФазы, обладающие более мощным, быстро-
действующим и продолжительным кислотоинги-
бирующим эффектом.

Вонопразан, самый изученный препарат данной 
группы, зарегистрированный в РФ. В схемах эра-
дикации вонопразан рекомендуется по 20 мг 2 раза 
в сутки независимо от приема пищи.

Метаанализы подтвердили преимущества 
вонопразана по сравнению с ИПП при эради-
кации H. pylori первой, второй и третьей линии. 
Суммарный показатель эрадикации H. pylori при 
лечении первой линии составил 91,9% в группе, 
принимавшей вонопразан, и 79,9% в группе, при-
нимавшей ИПП (ОШ=1,13; 95% ДИ 1,04–1,22) [137]. 
Это объясняется тем, что вонопразан может под-
держивать рН желудка в пределах нейтральных 
значений дольше, чем ИПП.

В РФ в схемах эрадикации широко используется 
висмута трикалия дицитрат.

Висмута трикалия дицитрат взаимодействует 
с соляной кислотой с образованием оксихлори-
да висмута, который действует бактерицидно на 
H. pylori. При этом висмут образует комплексы 
в бактериальной стенке и периплазматическом 
пространстве H. pylori, ингибирует ферменты 
H. pylori (уреазу, фумаразу, алкогольдегедрогиназу 
и фосфолипазу), ингибирует синтез аденозинтри-
фосфата H. pylori и препятствует адгезии H. pylori 
к слизистой оболочке желудка [138].

Висмута трикалия дицитрат имеет синергети-
ческий эффект с антибиотиками, и преодолевает 
резистентность H. pylori к кларитромицину и ле-
вофлоксацину. По данным европейского регистра 
ведения инфекции Helicobacter pylori, добавление 
к стандартной тройной эрадикационной терапии 
препарата висмута увеличивает эффективность 
эрадикации H. pylori до 93% [139]. Кроме того, 
висмута трикалия дицитрат снижает частоту раз-
вития антибиотик- ассоциированной диареи.

Добавление гастропротектора ребамипида к ан-
тихеликобактерным схемам значительно повышает 
эффективность эрадикации H. pylori.

Первая отечественная работа по применению 
ребамипида в соcтаве комплексной антихелико-
бактерной терапии показала его эффективность 
[140], что обусловлено, в том числе, и его цитопрo-
тективными свой ствами [141].

Метаанализ 11 рандомизированных клиниче-
ских исследований (РКИ) показал, что добавле-
ние ребамипида к схемам эрадикации в 1,75 раз 
повышает эффективность лечения (ОШ 1,75; 95% 
ДИ 1,312–2,343, p<0,001) [142]. Полученные данные 
практически сопоставимы с результатами ранне-
го метаанализа, в которых анализировались ис-
следования из азиатских стран (ОШ 1,73; 95% ДИ 
1,194–2,527, p=0,0049) [143].

Наиболее высокая эффективность и безопас-
ность антихеликобактерной терапии отмечается 
на фоне пребиотической или пробиотической те-
рапии.

Saccharomyces boulardii в стандартной дозе в те-
чение 14 дней, или Lactobacillus reuteri DSM 17648, 
или Lactobacillus acidophilus LA-5 и Bifidobacterium 
animalis subsp. lactis BB-12, или Lacticaseibacillus 
rhamnosus GG в течение 14–28 дней.

Отмечен эффект пребиотиков, содержащих ком-
бинацию ди-, олиго- и полисахаридов (фруктооли-
госахариды, гуммиарабик, лактитол), в стандарт-
ных дозах в течение одного месяца.

Ряд метаанализов РКИ показал эффективность 
определенных штаммов пробиотиков в повышении 
эффективности, переносимость терапии, и ком-
плайенса больного.

1.0–2 При аллергии к препаратам пенициллино-
вого ряда, а также в регионах, где резистентность 
H. pylori к кларитромицину более 15% -второй ва-
риант впервой линии (Квадротерапия с висму-
том: один из ИПП в стандартной дозировке, те-
трациклин (500 мг 4 раза в сутки), метронидазол 
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(500 мг 3 раза в сутки) и висмута трикалия дицитрат 
(120 мг 4 раза в сутки) в течение 14 дней.

1.0–3 Для регионов с резистентностью H. pylori 
к кларитромицину более 15% или выявлена неэф-
фективность стандартной тройной терапии – тре-
тий вариант первой линии.

Один из ИПП в стандартной дозировке, амок-
сициллин (1000 мг 2 раза в сутки), кларитромицин 
(500 мг 2 раза в сутки) в сочетании с метронидазо-
лом (500 мг 3 раза в сутки) в течение 14 дней.

1.0–4 Для регионов с доказанной высокой эффек-
тивностью стандартной тройной терапии – четвер-
тый вариант первой линии

Один из ИПП в стандартной дозировке, амокси-
циллин (1000 мг 2 раза в сутки) в сочетании с кла-
ритромицином (500 мг 2 раза в сутки) в течение 
14 дней.

1.0–5 Только при невозможности проведения 
полноценной антихеликобактерная терапия – по-
ливалентная аллергия к антибиотикам, сопутству-
ющая патология гепатобилиарной системы или 
категорический отказ пациента от приема анти-
биотиков –пятый вариант первой линии.

Врач может использовать персонально подо-
бранные комбинации препаратов, обладающие 
антихеликобактерным действием, но имеющие 
низкую эффективность эрадикации H. pylori или 
недостаточный уровень доказанности.:

А. Висмута трикалия дицитрат по 120 мг 4 раза 
в сутки (или 240 мг 2 раза в сутки) за 30–40 минут 
до приема пищи и на ночь в течение 28 дней.

Б. Один из ИПП в  стандартной дозировке 
в сочетании с 30% водным раствором прополиса 
(100 мл два раза в сутки натощак) в течение 14 дней. 
Успешное уничтожение хеликобактерной инфек-
ции при применении комбинации омепразола 20 мг 
2 р/сут и 30% водного раствора прополиса 100 мл 
2 р/сут в течение 14 дней было отмечено у 40,9% 
пациентов [144].

В. Lactobacillus reuteri (Lr) DSM17648 (Хелинорм®) 
200 мг 2 раза в сутки в течение

28 дней. В простом слепом плацебо- кон тро-
лируемом исследовании у 62,5% инфици ро ванных 

H. pylori после 28-дневного приема инактивиро-
ванных Lr DSM17648 наблюдалась тенденция 
к снижению среднего значения 13С в выдыхае-
мом воздухе на 22,5% по данным 13С-уреазного 
дыхательного теста [145]. Установлено, что чем 
больше было количество H. pylori в желудке по 
результатам

13C-уреазного дыхательного теста, тем более 
ярко выраженным наблюдался эффект снижения 
уровня колонизации патогеном при приеме инак-
тивированных Lactobacillus reuteri DSM17648 в мо-
нотерапии [146].

После завершения курса тройной эрадикаци-
онной терапии в группе, принимавшей инакти-
вированные Lactobacillus reuteri DSM17648, α-раз-
нообразие значительно возрастало, в то время как 
при контрольном иссл едовании в группе плацебо 
отмечено его значительное снижение. [147].

β-разнообразие кишечной микробиоты в группе 
Lr DSM17648 значительно изменилось на второй 
неделе, но было восстановлено до исходного уровня 
к восьмой неделе.

Изменения α- и β-разнообразия показали спо-
собность Lactobacillus reuteri DSM17648 противо-
действовать микробному дисбиозу, вызванному 
тройной эрадикационной терапией.

Эффективность инактивированных Lactobacillus 
reuteri DSM17648 в составе метабиотика Хелинорм® 
подтверждена также отечественными исследова-
ниями [148, 149, 150].

Г. Эзомепразол (20 мг 2 раза в сутки), амоксицил-
лин (1000 мг 2 раза в сутки) в сочетании с нифура-
телом (400 мг 2 раза в сутки) в течение 14 дней. По 
данным одного РКИ тройная терапия с нифурате-
лом показала высокую эффективность эрадикации 
H. pylori (90,6%, по данным РР-анализа) [151].

Д. Лансопразол (30 мг 2 раза в сутки), кларитро-
мицин (500 мг 2 раза в сутки) в сочетании с нифу-
роксазидом (200 мг 4 раза в сутки) в течение 14 дней. 
Частота эрадикации H. pylori при использовании 
схемы с нифуроксазидом в течение 10–14 дней по 
данным немного численных исследований варьи-
ровала от 80% до 93% [152].

 Вторая линия антихеликобактерной терапии; варианты
Проводится при подтвержденной неэффективности 
первой линии эрадикационной терапии H. Pylor, i но 
не ранее чем через 4 недели после завершения лечения.

2.0–1 При неэффективности стандартной трой-
ной терапии, а также после неудачной стандартной 
тройной терапии, усиленной висмутом или сочетан-
ной терапии квадротерапия с висмутом – первый 
вариант второй линии

Один из ИПП в стандартной дозировке, те-
трациклин (500 мг 4 раза в сутки), метронидазол 
(500 мг 3 раза в сутки) и висмута трикалия дицитрат 
(120 мг 4 раза в сутки) в течение 14 дней.

2.0–2 один из ИПП в  стандартной дози-
ровке, амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки) 

и левофлоксацин (500 мг 2 раза в сутки) в течение 
14 дней. – второй вариант второй линии.

2.0–3. Один из ИПП в стандартной дозировке, 
амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки), левофлок-
сацин (500 мг 2 раза в сутки) с добавлением чет-
вертого компонента – висмута трикалия дицитра-
та 120 мг 4 раза в сутки или 240 мг 2 раза в сутки 
продолжительностью 14 дней. – третий вариант 
второй линии.

Учитывая относительно высокий уровень устой-
чивости H. pylori к левофлоксацину при выборе 
эмпирической терапии второй линии, предпо-
чтение следует отдавать в пользу квадротерапии 
с висмутом.

 Третья линия антихеликобактерной терапии; варианты
При неэффективности эрадикационной терапии 
H. pylori после лечения препаратами второй ли-
нии рекомендуется эмпирическая терапия третьей 
линии.

С учётом предшествующих схем лечения схемы 
эрадикации не должны повторяться.

3.0–1 при неэффективности стандартной трой-
ной терапии первой линии и  квадротерапии 
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с препаратом висмута второй линии). Один из ИПП 
в стандартной дозировке, амоксициллин (1000 мг 
2 раза в сутки) и левофлоксацин (500 мг 2 раза 
в сутки) в течение 14 дней. – первый вариант тре-
тьей линии

3.0–2 при неэффективности стандартной трой-
ной терапии первой линии и квадротерапии с пре-
паратом висмута второй линии). Один из ИПП 
в стандартной дозировке, амоксициллин (1000 мг 2 
раза в сутки), левофлоксацин (500 мг 2 раза в сутки) 
с добавлением висмута трикалия дицитрата 120 мг 
4 раза в сутки или 240 мг 2 раза в сутки продолжи-
тельностью 14 дней – второй вариант третьейлинии.

3.0–3 при неэффективности стандартной трой-
ной терапии или сочетанной терапии первой ли-
нии и терапии на основе левофлоксацина второй 
линии. Один из ИПП в стандартной дозировке, 
тетрациклин (500 мг 4 раза в сутки), метронидазол 
(500 мг 3 раза в сутки) и висмута трикалия дицитрат 

(120 мг 4 раза в сутки) в течение 14 дней – третий 
вариант третьей линии.

3.0–4 при неэффективности квадротерапии с пре-
паратом висмута первой линии и терапии на осно-
ве левофлоксацина второй линии). Один из ИПП 
в стандартной дозировке, амоксициллин (1000 мг 
2 раза в сутки) в сочетании с кларитромицином 
(500 мг 2 раза в сутки) с добавлением четвертого ком-
понента – висмута трикалия дицитрата 120 мг 4 раза 
в сутки или 240 мг 2 раза в сутки продолжительно-
стью 14 дней – четвертый вариант третьей линии

3.0–5 при неэффективности квадротерапии 
с препаратом висмута первой линии и терапии на 
основе левофлоксацина второй линии). Сочетанная 
терапия: один из ИПП в стандартной дозировке, 
амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки), кларитро-
мицин (500 мг 2 раза в сутки) в сочетании с ме-
тронидазолом (500 мг 3 раза в сутки) в течение 14 
дней – пятый вариант третьей линии.

После неэффективной 
стандартной тройной терапии 
(первая линия) и квадротерапии 
с препаратом висмута (вторая 
линия)

После неэффективной 
стандартной тройной терапии 
или сочетанной терапии (первая 
линия) и терапии на основе 
левофлоксацина (вторая линия)

После неэффективной 
квадротерапии с препаратом 
висмута (первая линия) и терапии 
на основе левофлоксацина (вторая 
линия)

ИПП в стандартной дозе 2 р/сут
+левофлоксацин
500 мг 2 р/сут
+амоксициллин 1000 мг 2 р/сут
+висмута трикалия дицитрат
120 мг 4 р/сут или 240 мг 2 р/сут 
14 дней

ИПП в стандартной дозе 2 р/с ут
+висмута трикалия дицитрат 
120 мг 4 р/сут
+тетрациклин 500 мг 4 р/сут
+метронидазол 500 мг 3 р/сут 
14 дней

ИПП в стандартной дозе 2 р/сут
+кларитромицин 500 мг 2 р/сут
+амоксициллин 1000 мг 2 р/сут
+висмута трикалия дицитрат 
120 мг 4 р/сут или 240 мг 2 р/сут
или метронидазол 500 мг 3 р/сут 
14 дней

Таблица 2.
Эмпирическая 
терапия третьей 
линии

ИПП в стандартной дозе 2 р/сут
+кларитромицин 500 мг 2 р/сут
+амоксициллин 1000 мг 2 р/сут
+висмут трикалия дицитрат
 240 мг 2 р/сут или 120 мг 4 р/сут

ИПП в стандартной дозе 2 р/сут
+тетрациклин 500 мг 4 р/сут
+метронидазол 500 мг 3 р/сут
+висмут трикалия дицитрат
 120 мг 4 р/сут

ИПП в стандартной дозе 2 р/сут
+кларитромицин 500 мг 2 р/сут
+амоксициллин 1000 мг 2 р/сут
+метронидазол 500 мг 3 р/сут

ИПП в стандартной дозе 2 р/сут
+кларитромицин 500 мг 2 р/сут
+амоксициллин 1000 мг 2 р/сут

В регионе, где подтверждена
эффективность

стандартной терапии

Терапия первой линии в течение 14 дней
при положительных результатах тестирования на H. pylori

Антиген H. pylori
в кале

Anti-H. pylori IgG
крови

Быстрый
уреазный тест

Гистологический
методПЦР

Дыхательный тест
с мочевиной 13С

Первичная диагностика H. pylori

Неинвазивная диагностика Инвазивная диагностика

Рисунок 8.
Базисный россий-
ский алгоритм 
диагностики и ле-
чения инфекции 
H. pylori  у взрослых
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ИПП в стандартной дозе 2 р/сут
+висмут трикалия дицитрат 120 мг 4 р/сут
+тетрациклин 500 мг 4 р/сут
+метронидазол 500 мг 3 р/сут

ИПП в стандартной дозе 2 р/сут
+левофлоксацин 500 мг 2 р/сут
+амоксициллин 1000 мг 2 р/сут
±висмут трикалия дицитрат 240 мг 2 р/сут

ИПП в стандартной дозе 2 р/сут
+левофлоксацин 500 мг 2 р/сут
+амоксициллин 1000 мг 2 р/сут
±висмут трикалия дицитрат 240 мг 2 р/сут

ИПП в стандартной дозе 2 р/сут
+висмут трикалия дицитрат 120 мг 4 р/сут
+тетрациклин 500 мг 4 р/сут
+метронидазол 500 мг 3 р/сут

Терапия второй линии в течение 14 дней
при неэффективности терапии первой линии

Терапия третьей линии в течение 14 дней
при неэффективности терапии второй линии

Антиген H. pylori
в кале

Гистологический метод
с исследованием не менее 3 биоптатов

Дыхательный тест
с мочевиной 13С

Контроль эрадикации H. pylori
не ранее 4 недель после окончания терапии

Неинвазивная диагностика
Инвазивная диагностика
при недоступности 
неинвазивных методов

Рисунок 8.
Продолжение

 Выбор ингибитора протонной помпы
При выборе ингибитора протонной помпы для про-
ведения эффективной эрадикационной терапии 
врач должен руководствоваться не только здравым 
смыслом (рекомендовать к использованию каче-
ственный препарат известного производителя), но 

и учитывать возможный клинический фенотип по-
требителя- метаболизатора, склонность его к ком-
плаентности, настроенность на выздоровление 
и санитарно- гигиеническую обстановку в семье 
и на производстве.

 Генотип CYP2C19 – быстрые и медленные метаболизаторы ИПП
Генотип CYP2C19 влияет на результаты эрадика-
ции H. pylori.

Пациенты с высокой активностью изофермен-
та CYP2C19 (ультрабыстрые и быстрые метабо-
лизаторы) имеют риск терапевтической неудачи 
применения ИПП в составе антихеликобактерной 
терапии и нуждаются в повышении их дозы [153, 
154, 155, 156]. Как альтернативу следует рассмо-
треть применение ИПП с меньшей зависимостью 

от метаболизма CYP2C19, такие как рабепразола 
[157] или эзомепразол [158, 159].

Ингибиторы протонной помпы ингибируют 
CYP2C9 и CYP3A4, и могут увеличивать концен-
трации вышеуказанных препаратов с вероятной 
индивидуальной клинической значимостью по-
добного лекарственного взаимодействия.

Ингибиторная активность в отношении этих 
изоферментов различается у разных ИПП.

Значения констант ингибирования ИПП (Ki*) для CYP2C9 и CYP3A4

Препарат ИПП
Ki  (мкМ)

CYP2C9 CYP3A4
Лансопразол 21 200
Рабепразол 51 51
Эзомепразол 82 47
Омепразол 16 42
Пантопразол 6 22

Таблица 3.

Примечание: Ki – концентрация препара-
та, которой достаточно для 
блокады половины пред-
ставленных ферментов.
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В таблице приведены значения констант ингиби-
рования (Ki*) ИПП [160]. Лансопразол и рабепразол 
обладает наименьшей способностью ингибировать 

CYP3А4, в то время как эзомепразол и рабепразол 
в наименьшей степени способны ингибировать 
CYP2C9.

 ИПП и клопидогрель
ИПП и клопидогрель метаболизируются по одному 
и тому же пути цитохрома P450 (CYP2C19), что 
может приводить к снижению уровня активного 
клопидогрела в кровотоке и, следовательно, его 
активности, что в конечном итоге приводит к по-
вышенному риску сердечно- сосудистых осложне-
ний [161, 162].

Следует избегать.. одновременного приема оме-
празола и эзомепразола с клопидогрелом, являю-
щимися мощными или умеренными ингибиторами 
изофермента CYP2C19,

При необходимости выбора ИПП во время про-
ведения теапии клипидогрелем, необходимо назна-
чать ИПП с наименьшим ингибированием изофер-
мента CYP2C19 -пантопразол или рабепразол [163].

 ИПП и нестероидные проивовоспалительные препараты (НПВП)
CYP2C9 – главный фермент метаболизма многих 
НПВП. Среди НПВП субстратами CYP2C9 явля-
ются: производные салициловой кислоты (аце-
тилсалициловая кислота), бутилпиразолидины 
(фенилбутазон), производные уксусной кислоты 
(ацеклофенак, диклофенак, индометацин, кето-
ролак, этодолак), оксикамы (лорноксикам, мелок-
сикам, пироксикам, теноксикам), производные 
пропионовой кислоты (ибупрофен, кетопрофен, 
напроксен), «коксибы» (парекоксиб, целекоксиб, 
эторикоксиб) [164]. Диклофенак, мелоксикам, ибу-
профен, парацетамол, нимесулид, «коксибы» явля-
ются субстратами CYP3A4 [164].

Таким образом, при применении НПВП и/или 
аспирина совместно с ИПП преимущества с точ-
ки зрения наименьшей вероятности развития 
клинически значимого лекарственного взаимо-
действия отмечены у эзомепразола и рабепразо-
ла. Рабепразол и пантопразол проявляют среди 
ИПП самое низкое сродство к системе цитохрома 
P450 (CYP2C19), что является преимуществом при 

применении клопидогрела и других лекарственных 
средств, метаболизирующихся с помощью указан-
ной системы [165].

Появились данные о воздействии аспирина на 
процессы, участвующие в инициации и прогрессии 
рака ЖКТ, что может повышать выживаемость 
онкологических пациентов [166].

К потенциальным биологическим механизмам 
действия аспирина относят: подавление циклоок-
сигеназы [167, 168], угнетение факторов неоангиоге-
неза [169], уменьшение распространения метастазов 
путем ингибирования функции тромбоцитов [170], 
снижение риска тромбоэмболии [171].

Наблюдательное исследование (87967 пациентов) 
показали более низкую вероятность смерти от рака 
ЖКТ  при использовании аспирина у пациентов по-
сле проведенной эрадикации H. pylori (ОР 0,25; 95% 
ДИ 0,15–0,41), при этом потенциальная польза превы-
сила риск повышения смертности от кровотечений.

Положительный эффект аспирина усиливается 
при сочетании с ИПП [172].

 ИПП у пожилых
Потенциальный вред терапии ИПП у пожилых 
связан с возможными лекарственными взаимо-
действиями.

Назначение ИПП пожилым пациентам, прини-
мающим аспирин и/или антикоагулянты, умень-
шит риск желудочно- кишечного кровотечения 
из язвы, особенно если они принимают сопут-
ствующие НПВП и имеют в анамнезе язвенную 
болезнь [173].

Принимающие аспирин пациенты пожилого 
возраста с пищеводом Барретта имеют одинаково 
высокий риск как аденокарциномы, так и сердечно- 
сосудистых заболеваний, однако синхронный при ем 
ИПП существенно и безопасно улучшает прогноз [174].

ИПП следует рекомендовать в течение длитель-
ного времени без снижения дозы, и это также отно-
сится к пациентам с тяжелым эзофагитом (класси-
фикация C и D по Лос- Анджелесу) [175].

 Кларитромицин
Кларитромицин – полусинтетический антибиотик 
класса макролидов. Механизм действия клари-
тромицина связан с подавлением синтеза белка 
в микробной клетке за счет связывания с боль-
шой (50 S) субъединицей бактериальной рибо-
сомы. Имеются данные об антихеликобактерной 
активности кларитромицина в отношении бакте-
риальных биопленок. Кларитромицин обладает 
способностью разрушать матрикс бактериальных 
биопленок, тем самым значительно увеличивая его 
проницаемость для других антибактериальных 
средств [176].

К л а р и т р о м и ц и н  б ы с т р о  в с а с ы в а е т с я 
в  желудочно- кишечном тракте при приеме 
внутрь. Абсолютная биодоступность составляет 
около 50%.

Прием препарата непосредственно перед прие-
мом пищи увеличивал биодоступность препарата 
в среднем на 25%, поэтому кларитромицин может 
применяться до еды или во время еды.

Почками выводится около 37,9% после перо-
рального приема кларитромицина в дозе 250 мг 
и 46% после приема кларитромицина в дозе 1200 мг; 
кишечником выводится около 40,2% и 29,1% соот-
ветственно.

Около 20% принятой дозы сразу окисляется в пе-
чени с образованием основного метаболита 14-ги-
дроксикларитромицина (14-ОН кларитромицин), 
который обладает выраженной противомикробной 
активностью.

Биотрансформация катализируется фермента-
ми цитохр омного комплекса P450. В этой связи, 
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одновременный прием кларитромицина проти-
вопоказан со следующими препаратами: астеми-
зол, цизаприд, пимозид, терфенадин, ломитапид, 
эрготамин, мидазолам, ингибиторы ГМГ-КоА-
редуктазы (ловастатин, симвастатин), колхицин, 
тикагрелор, ранолазин.

Кроме того, противопоказаниями к примене-
нию кларитромицина являются: повышенная чув-
ствительностью к кларитромицину, макролидам 
и другим компонентам препарата; удлинение ин-
тервала QT в анамнезе или желудочковая аритмия, 
включая желудочковую тахикардию типа «пиру-
эт»; пациенты с электролитными нарушениями 

(гипокалиемией или гипома гниемией) в связи с ри-
ском удлинения интервала QT; тяжелая печеноч-
ная недостаточность, протекающая одновременно 
с почечной недостаточностью; холестатическая 
желтуха/гепатит в анамнезе, развившиеся при 
применении кларитромицина; порфирия; период 
грудного вскармливания; возраст до 12 лет (эффек-
тивность и безопасность не установлены).

При приеме кларитромицина наиболее часто 
встречаются такие нежелательные лекарственные 
реакции со стороны пищеварительной системы как 
тошнота, рвота, диарея, боль в животе, стоматит, 
глоссит.

 Амоксициллин
Амоксициллин – антибактериальное бактерицид-
ное кислотоустойчивое средство широкого спектра 
действия из группы полусинтетических пеницил-
линов. Антибактериальный эффект амоксициллина, 
как и других бета-лактамов , связан с ингибировани-
ем пенициллинсвязывающих белков – ферментов, 
осуществляющих последние стадии биосинтеза 
основного компонента клеточной стенки микроор-
ганизмов – пептидогликана. Амоксициллин прояв-
ляет бактерицидное действие в отношении H. pylori, 
в то время как подавляющее большинство других 
бета-лактамов (кроме карбапенемов) являются бак-
териостатиками. Указанный факт объясняет неце-
лесообразность применения для лечения инфекции 
H. pylori других бета-лактамных антибиотиков.

При приеме внутрь амоксициллин быстро аб-
сорбируется (93%). Прием пищи и кислая среда 
желудка не оказывают влияние на абсорбцию. 
Данный антибактериальный препарат не разруша-
ется в кислой среде желудка. Имеет большой объем 

распределения, высокие концентрации обнаружи-
ваются слизистой оболочке ЖКТ. Амоксициллин 
частично (10–20%) метаболизируется с образов а-
нием неактивных метаболитов. Период полувыве-
дения – 1–1,5 часа. Выводится на 50–70% почками 
в неизмененном виде путем канальцевой экскреции 
(80%) и клубочковой фильтрации (20%), печенью – 
10–20%. При нарушении функции почек (клиренс 
креатинина ≤ 15 мл/мин) период полувыведения 
удлиняется до 8,5 часов.

Противопоказанием к применению амоксицил-
лина является гиперчувствительность к амокси-
циллину или к любому из вспомогательных ве-
ществ, другим бета-лактамным антибиотикам 
(другим пенициллинам, цефалоспоринам, моно-
бактамам, карбапенемам).

При приеме амоксициллина наиболее часто со-
общаемыми нежелательными лекарственными 
реакциями являются: диарея, тошнота и кожная 
сыпь.

 Антибиотикорезистентность H. pylori
В период начала и последующего широкого исполь-
зования стандартной тройной эрадикационной 
терапии, эффективность эрадикации H. pylori пре-
вышала 90%. Однако в последнее десятилетие от-
мечается снижение эффективности уничтожения 
H. pylori (менее 80%) при применении подобного 
лечения. Основной причиной неудач является рост 
числа устойчивых штаммов H. pylori к основным 
компонентам антихеликобактерной терапии, пре-
жде всего к кларитромицину и метронидазолу, 
а также распространение штаммов H. pylori, обла-
дающих одновременно двой ной резистентностью 
к данным препаратам [45].

Среди причин возникновения приобретенной 
резистентности наибольшее значение имеют бес-
контрольное применение антибиотиков, а также 
неадекватно проведенная предшествующая ан-
тихеликобактерная терапия.

Распространенность антибиотикорезистентно-
сти H. pylori варьирует в разных странах и регионах. 
Для выбора режимов антихеликобактерной тера-
пии в международном консенсусе Маастрихт VI 
установлено пороговое значение резистентности 
H. pylori к кларитромицину 15%.

Если в популяции частота встречаемости штам-
мов H. pylori, устойчивых к кларитромицину ме-
нее 15%, ожидаемая эффективность стандартной 
тройной терапии может превышать 80–90%. При 

устойчивости к кларитромицину более 15% эф-
фективность стандартной тройной терапии резко 
снижается. Назначение подобной терапии в реги-
оне с высоким уровнем резистентности H. pylori 
к кларитромицину (>15%) без предшествующего 
определения чувствительности H. pylori к АМП 
не рекомендуется, так как наличие устойчивого 
штамма H. pylori к кларитромицину существенно 
подрывает эффективность стандартной тройной 
терапии.

Если в регионе выявляются штаммы H. pylori, 
проявляющие одновременную устойчивость к кла-
ритромицину и метронидазолу, с частотой более 
чем 15%, эффективность всех схем, содержащих 
кларитромицин и метронидазол существенно сни-
жается. В такой ситуации терапией выбора явля-
ется квадротерапия с препаратом висмута (ИПП, 
висмута трикалия дицитрат, тетрациклин и метро-
нидазол). Успешность терапии второй линии (ИПП, 
левофлоксацин, амоксициллин) также зависит от 
уровня устойчивости H. pylori к левофлоксацину.

Таким образом, локальные данные антибиоти-
корезистентности являются основой для выбора 
эмпирической терапии инфекции H. pylori. Кроме 
того, при выборе терапии следует учитывать тот 
факт, что для конкретного пациента предшеству-
ющий прием одного из основных назначаемых 
антибиотиков, прежде всего кларитромицина 
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и левофлоксацина, повышает вероятность фор-
мирования устойчивости к нему даже при низ-
ком общем уровне резистентности в популяции. 
Именно поэтому кларитромицин и левофлоксацин 
отнесены ВОЗ к высокоприоритетным антибио-
тикам, требующим контроля и мониторинга за 
развитием антибиотикорезистентности в силу их 
способности вызывать устойчивость у бактериаль-
ных патогенов [177].

Проведенные исследования в отдельных регио-
нах демонстрируют межрегиональные и динамиче-
ские различия чувствительности H. pylori к АМП. 
Анализ 16 исследований, опублико ванный в 2020 г. 
(1227 образцов) показал, что обобщенный показа-
тель резистентности H. pylori к кларитромицину 
в РФ составил 11,85% (95% ДИ: 7,315–17,302; I2 = 
86,19%). В Москве и Московской области обобщен-
ный уровень резистентности H. pylori к кларитро-
мицину был равен 10,87% (95% ДИ: 7,280–15,439; I2 
= 50,57%), в Санкт- Петербурге – 22,26% (95% ДИ: 

9,525–38,470; I2 = 84,75%), в Смоленске – 5,74% (95% 
ДИ: 3,511–8,789; I2 = 0,00%), в Казани – 10,0% (95% 
ДИ 5,023–17,355; I2 = 45,22%) [178].

Метаанализ 11 исследований (808 изолятов), 
систематизировавший данные о  резистентно-
сти H. pylori к антибактериальным препаратам 
в России с 2011 по 2020 гг.. показал, что резистент-
ность H. pylori к кларитромицину составила 10,39% 
(95% ДИ 7,103–14,219), метронидазолу – 33,95% 
(95% ДИ 15,329–55,639), амоксициллину – 1,35% 
(95% ДИ 0,281–3,202), левофлоксацину – 20% (95% 
ДИ 12,637–28,574), тетрациклину – 0,98% (95% ДИ 
0,353–2,163). Двой ная резистентность к клари-
тромицину и метронидазолу зарегистрирована 
в 2,37% (95% ДИ 1,136–4,345). Полученные дан-
ные свидетельствовали о низкой резистентности 
H. pylori к кларитромицину, что позволяло рас-
сматривать стандартную тройную схему эради-
кационной терапии в качестве терапии первой 
линии [179].

 Механизмы антибиотикорезистентности H. pylori
В настоящее время описана приобретенная рези-
стентность H. pylori фактически ко всем препара-
там, применяемым для эрадикации: макролидам, 
нитроимидазолам, амоксициллину, тетрациклину, 
фторхинолонам, рифамицинам и фуразолидону. 
Наиболее изучены механизмы возникновения ре-
зистентности H. pylori к кларитромицину и фтор-
хинолонам. В настоящее время устанавливается 
клиническое значение выявляемых новых мутаций, 
ответственных за резистентность H. pylori к АМП.

Механизм действия кларитромицина связан 
с ингибированием синтеза белка на рибосомах пу-
тем соединения препарата с пептидилтрансфера-
зой в V домене 23S рРНК H. pylori. Установлено, что 
развитие резистентности H. pylori к кларитромици-
ну преимущественно связано с точечными хромо-
сомными мутациями в двух позициях 2146 и 2147 
(ранее А2142G, А2143G), что приводит к изменению 
конфигурации рибосом и снижению аффинности 
микроорганизма с антибиотиком [180, 181].

Кроме того, в формировании резистентности 
H. pylori к кларитромицину играют роль экспрес-
сия эффлюкс-помп, обеспечивающих выброс 
антибиотика из бактериальной клетки, а также 
механизм метилирования 23S рРНК, сопровождаю-
щийся конформационными изменениями рибосом 
и снижением сродства кларитромицина с микро-
организмом [182, 183].

Механизмы резистентности H. pylori к произво-
дным нироимидазола (метронидазол, тинидазол) 
мало изучены. Препараты должны проникнуть 
в клетку, где под действием редуктаз перейти в ак-
тивную форму. Внутри клетки NO2 группа в составе 
нитроимидазолов восстанавливается до активного 
гидроксиламинового производного, оказывающего 
повреждающее действие на ДНК микроорганизма, 
что сопровождается его гибелью. В основе гене-
тических механизмов резистентности H. pylori 
к нитроимидазолам лежат мутации в гене rdxA, 
кодирующего кислород- нечувствительную ни-
троредуктазу, а также в гене frxA, кодирующего 
флавиноксиредуктазу. Оба фермента участвуют 
в востановлении пролекарства до активных форм 

метронидазола и тинидазола [184]. Кроме того, 
эффлюкс- помпа TolC играет роль в развитии ре-
зистентности H. pylori к метронидазолу [185].

Механизм действия амоксициллина заключа-
ется в нарушении синтеза пептидогликана бакте-
риальной клетки H. pylori за счет блокирования 
пенициллинсвязывающих белков. Амоксициллин 
в отличие от других пенициллинов сохраняет ста-
бильность в кислых условиях среды и успешно 
секретируется в желудочную слизь в больших кон-
центрациях. Основной причиной развития рези-
стентности H. pylori к амоксициллину являются 
мутации в гене PBP1A, кодирующем пенициллин-
связывающий белок, ответственный за катализа-
цию финальной стадии образования пептидог-
ликана клеточной стенки бактерии. В результате 
мутации снижается аффинность амоксициллина 
к H. pylori. Кроме того, в формировании устой-
чивости H. pylori к амоксициллину описывают 
механизмы, снижающие проницаемость мембра-
ны микроорганизма. Нарушение функции белков 
наружной мембраны H. pylori кодируются генами 
hopB, hopC [186].

Основной причиной развития устойчивости 
H. pylori к тетрациклину являются мутации в генах, 
кодирующих 16S рРНК. При этом наиболее частой 
мутацией считается замена нуклеотидного пере-
плета AGA926–928TTC, пр иводящая к снижению 
аффинности тетрациклина к рибосоме H. pylori. 
К другому механизму резистентности H. pylori 
к тетрациклину относят активность белка Tet(O), 
являющегося антагонистом антибиотика, препят-
ствующего его связи с рибосомой и нарушающего 
синтез белка [187, 188].

Фторхинолоны являются бактерицидными ан-
тибиотиками, которые реализуют своё действие 
через ингибирование бактериальной ДНК-гиразы. 
Этот белок является тетрамером и состоит из 
двух субъединиц А и двух субъединиц В, которые 
кодируются генами gyrA и gyrB соответственно. 
Основная функция ДНК-гиразы – образование 
отрицательных супервитков при репликации 
ДНК микроорганизма. Резистентность H. pylori 
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к фторхинолонам связана с изменением нуклеотид-
ных последовательностей в гене gyrA в позициях 
87, 88, 91 и 97 [189].

Данных о частоте встречаемости нитрофурано-
резистентных штаммов H. pylori мало. Считается, 
что устойчивость H. pylori к нитрофуранам мо-
жет быть опосредована мутациями в генах porD 
и oorD, кодирующих δ-субъединицы пируват- 
флаводоксин-оксидоредуктазы и 2-оксоглутара-
тредуктазы соответственно [190].

Российские специалисты по анти- H. Pylory- 
терапии не включают в  свои рекомендации 
вопросы целесообразности использования 

специфических антитуберкулезных препаратов 
в национальных схемах широкого применения. 
Повидимому, к таким методам лечения следует 
прибегать у больных с сочетанием двух инфек-
ций – хеликобактериоза и туберкулеза.

Рифабутин и производные рифамицина явля-
ются бактерицидными антибиотиками, которые 
связываются с β-субъединицей ДНК-зависимой 
РНК-полимеразы, нарушая процессы транскрип-
ции и синтеза РНК H. pylori. β-субъединица коди-
руется геном rpoB. Развитие устойчивости H. pylori 
к рифабутину связано с мутациями в гене rpoB 
в позициях 149, 524–545 и 586 [191].

 Висмута трикалия дицитрат
Препараты висмута активно используются в схе-
мах эрадикации. В настоящее время в РФ с этой 
целью используется только висмута трикалия ди-
цитрат (ВТД).

Точный механизм действия ВТД против H. pylori 
изучается. Установлено, что ВТД взаимодействует 
с соляной кислотой с образованием оксихлори-
да висмута, который действует бактерицидно на 
H. pylori [138]. При этом ВТД образует комплексы 
в бактериальной стенке и периплазматическом 
пространстве H. pylori, ингибирует ферменты 
H. pylori (уреазу, фумаразу, алкогольдегедрогина-
зу и фосфолипазу), ингибирует синтез аденозин-
трифосфата (АТФ) H. pylori и препятствует адге-
зии H. pylori к слизистой оболочке желудка [192]. 
Комплексы ВТД накапливаются внутри и на по-
верхности H. pylori, что приводит к отслоению 
и структурной деградации бактериальной стенки, 
а также к вакуолизации H. pylori [193].

Доказано, что ВТД ингибирует уреазу H. pylori, 
тем самым, не позволяя бактерии выживать 
в кислой среде желудка [194]. Кроме того, висмут 
взаимодействует с тиоловыми группами алко-
гольдегидрогеназы H. pylori, блокируя фермент, 
вследствие чего предотвращается повреждение 
слизистой оболочки [195]. Было выяснено, что 
у людей, инфицированных H. pylori, снижается 
гидрофобность слизи слизистой оболочки желуд-
ка, возможно за счет действия фосфолипазы (A1, 
A2 и C). ВТД способен ингибировать активность 
фосфолипазы (A2 и C). Висмут ингибирует также 
фумаразу H. pylori, что приводит к нарушению 
в цикле Кребса и снижению синтеза АТФ для жиз-
недеятельности H. pylori [138]. При этом препараты 
ВТД проявляют бактерицидное действие в равной 

степени независимо от уровня супрессии соляной 
кислоты в желудке [196].

Кроме этого, ВТД усиливают антимикробное 
действие кларитромицина, позволяя достичь 
успешной эрадикации в регионах с высокой рези-
стентностью к данному препарату [197]. Известно, 
что соли висмута высокоэффективны в лечении 
язв желудка и двенадцатиперстной кишки за счет 
своего цитопротективного действия. Соединения 
висмута препятствуют повреждающему дей-
ствию на слизистую оболочку желудка алкоголя, 
нестероидных противовоспалительных средств. 
Цитопротекция достигается путем увеличения 
уровня простагландинов и эпидермального фак-
тора роста в слизистой оболочке желудка, а так-
же усилением секреции слизи и бикарбонатов. 
Соединения висмута покрывают язвенный дефект 
слизистой оболочки, создавая защитный барьер 
для диффузии соляной кислоты [138].

При добавлении препаратов висмута к схемам 
эрадикации H. pylori повышается их эффектив-
ность. По данным европейского регистра ведения 
инфекции Helicobacter pylori, добавление к стан-
дартной тройной эрадикационной терапии ВТД 
увеличивает эффективность терапии до 93%. При 
этом успех эрадикации зависит от комплаенса па-
циента (ОШ=13,0; 95% ДИ: 5,3–32), удвоенной дозы 
(эквивалент 40 мг омепразола) ИПП (ОШ=4,7; 95% 
ДИ: 1,8–12) и 14-дневной продолжительности ле-
чения (ОШ=2,0; 95% ДИ, 1,3–3,2). У 30% (95% ДИ: 
28–31) пациентов при такой схеме лечения воз-
никают нежелательные лекарственные реакции 
[139]. Самые частые нежелательные лекарственные 
реакции – это дисгевзия, диарея, тошнота, рвота, 
боль в животе.

 Биотики
Пробиотики (ПБ) полезны в качестве адъювантов 
к эрадикационной терапии Helicobacter pylori, но 
международный опыт их использования нерав-
нозначен.

С помощью проспективного, многоцентрового, 
неинтервенционного методов был протестирован 
регистр клинической практики европейских га-
строэнтерологов: (Hp- EuReg) и выявлены факторы, 
связанные с назначением европейскими гастроэн-
терологами различных схем и групп пробиотиков. .

Обработаны данные с 2013 по 2022 год, которые 
оказались весьма неравнозначными. Всего было 

проанализировано 36 699 пациентов, 8 233 (22%) 
из них получали пробиотики.

Европейские врачи приеняли самые разноо-
бразные «формулы» пробиотиков, включая 9 ро-
дов и 32 вида, наиболее частыми из которых явля-
ются Saccharomyces boulardii (2,315), Lactobacillus 
rhamnosus (1,897), Bifidobacterium breve (1,765), 
Lactobacillus reuteri (1,732) и Lactobacillus acidophilus 
(1,447).

Частота использования пробиотиков варьирова-
ла между различными режимами эрадикации, бу-
дучи монотерапия более частой в последовательной 
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(74%), за которой следуют гибридная (38%) и двой-
ная (33%).

Процент использования пробиотиков в  ка-
ждой стране варьировал от 95% в Сербии до 0,2% 
в Словении [198].

Из приведенных данных становится ясным, что 
вопросы назначения биотической терапии в ан-
тихеликобактерных схемах требуют унификации.

Пробиотики оказывают положительное влия-
ние на эрадикацию H. pylori за счет уменьшения 
побочных эффектов, связанных с применением 
антибиотиков.

Биотики сами по себе не обладают выразенным 
антихеликобактерным действием, но должны ис-
пользоваться в качестве дополнительной терапии 
как для потенцирования антихеликобактерного 
эффекта, так и для устранения и профилактики 
нежелательных последдстаий антихеликобактер-
ной терапии, дисбиозов и диспепсии.

Еще в 2017 г. в «VI Московских соглашения…» 
мы указывали: «Наиболее высокая эффективность 
и безопасность антихеликобактерной терапии про-
является на фоне пребиотической или пробиоти-
ческой терапии.

Ряд метаанализов РКИ показал эффективность 
определенных штаммов пробиотиков в повышении 
эффективности, переносимость терапии, и ком-
плайенса больного: Saccharomyces boulardii в стан-
дартной дозе в течение 14 дней, или Lactobacillus 
reuteri DSMZ17648, или Lactobacillus acidophilus 
LA-5 и/или Bifidobacterium spp., и Bifidobacterium 
animalis subsp. Lactis BB-12 в течение одного месяца.

Отмечен эффект пребиотиков, содержа-
щих комбинацию ди-, олиго- и полисахаридов 
(фруктоолиго- ахариды, гуммиарабик, лактитол), 
в стандартных дозах в течение одного месяца» [1].

Консенсус «Маастрихт VI» фактически повторил 
известный факт, что только некоторые пробиотики 
эффективны в уменьшении побочных эффектов со 
стороны желудочно- кишечного тракта, вызванных 
эрадикационной терапией.

Кроме того, некоторые штаммы пробиотиков 
ингибируют H. pylori несколькими путями, вклю-
чая выработку антимикробных веществ или кон-
куренцию с H. pylori за колонизацию и выживание.

Различные метаанализы РКИ оценивали эффек-
тивность пробиотиков в повышении эффектив-
ности эрадикационной терапии H. pylori, демон-
стрируя в целом положительные результаты, но 
преимущества показаны только для определенных 
штаммов Lactobacillus, B. bifidum и S. boulardi.

Ниже приводится перечисление пробиотических 
штаммов различных микроорганизмов, рекомен-
дуемых ВГО в 2023 г. к применению при лечении 
хеликобактериоза (табл. 4) [199–206].

В связи с нарастанием устойчивости H. pylori 
к антибиотикам и наличия побочных эффектов 
стандартной терапии предлагается использование 
пробиотиков в качестве дополнения к стандартным 
схемам лечения или в качестве монотерапии [207, 208].

Пробиотики оказывают деструктивное действие 
на биопленку, образованную H. pylori, а ее разруше-
ние может повысить эффективность антибактери-
альной терапии.

Наиболее рациональной является схема назна-
чения пробиотиков перед и во время эрадикации 
H. pylori на протяжении не менее 2 недель. [209].

Можно считать, что пробиотические комплексы 
могут увеличить скорость эрадикации инфекции 
H. pylori и уменьшить побочные эффекты анти-
биотиков [210], в том числе и за счет профилакти-
ки и устранения дисбиотичеких кишечных рас-
стройств [211].

Практическому врачу ввиду недостатка вре-
мени не всегда легко разобраться в перечне реко-
мендуемых к применению при хеликобактериозе 
пробиотических штаммах и соответствию их тор-
говым наименованиям, поэтому мы настоятельно 
рекомендуем при выборе пробиотика в качестве 
дополнения к проводимой антихеликобактерной 
терапии сверить наличие именно данного штамма 
в перечне указанных в торговом наименовании 
пробиотического комплекса.

Использование пробиотиков L. Reuteri DSM 
17648 при эрадикации H. pylori снижает побочные 
эффекты, связанные с лечением [212]

L. reuteri DSM 17648 представляет собой пробио-
тический штамм, который связывается с H. pylori 
в желудке и образует сополимер. L. reuteri DSM 
17648 безопасен и эффективен для снижении на-
грузки H. pylori на слизистую желудка.

Пробиотики напрямую конкурируют с H. pylori 
и способствуют восстановлению кишечной ми-
кробной среды, более эффективны при лечении 
симптомов диспепсии или раздраженной кишки, 
связанных как с самим хеликобактериозом, так 
и с антихеликобактерной терапией.

Растущий уровень устойчивости к антибио-
тикам и снижение приверженности пациентов 
к стандартному лечению лучше объясняют необ-
ходимость альтернативных методов лечения.

Дополнительное введение пробиотиков при 
эрадикационной терапии H. pylori ассоциируется 
с более высокой частотой эрадикации H. pylori, 
уменьшением диареи, меньшим количеством рас-
пространенных побочных эффектов и большей 
комплаентностью.

Антагонистическая активность пробиотиков 
является специфической для H. pylori, поэтому 
использование их отдельно или в сочетании с ле-
карственными или нелекарственными методами 
лечения хеликобактериоза можно считать раци-
ональным [213].

Плацебо- контролируемое исследование эффек-
тивности четырехкомпонентной эрадикационной 
терапии с применением Saccharomyces boulardii 
либо Lactobacillus reuteri показало равнозначнось 
пробиотической терапии.

156 пациентов течение 2 недель получали обыч-
ную четырехкомпонентную терапию. Все они слу-
чайным методом были распределены на 3 группы 
по 52 пациента, получавших ежедневно дополни-
тельно либо L. reuteri (группа P), либо Saccharomyces 
boulardii (группа S), тогда как 52 пациента кон-
трольной группы (группа C) получали плацебо.

В конце периода лечения все испытуемые про-
должали принимать только ингибитор протонной 
помпы (ИПП) в течение 14 дней, последующий 
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«чистый» безлекарственный период составил до-
полнительно еще 2 недели.

Во время наблюдения желудочно- кишечные 
симптомы оценивались по шкале опросника дис-
пепсии Глазго (GDQ), а нежелательные явления 
оценивались через 7, 14, 21 и 28 дней.

Эрадикация была достигнута у 94,2% больных 
группы S, у 92,3% больных группы P и у 86,5% боль-
ных контрольной группы. Вероятность развития 

тошноты (ОШ=2,74), диареи (ОШ=3,01), головной 
боли (ОШ=10,51), боли в животе (ОШ=3,21) и тре-
воги (ОШ=3,58) были значительными ниже, чем 
в контрольной группе.

Применение пробиотических добавок, содер-
жащих Saccharomyces boulardii либо Lactobacillus 
reuteri (штамм DSMZ 17648), улучшило скорость 
эрадикации инфекции H. pylori, и не найдено ста-
тистически идентично. [214].

 Постэрадикационный дисбиоз
Основной причиной постэрадикационной дисби-
озиса является как рациональное, так и иррацио-
нальное применение антибиотиков.

С последним мы столкнулись в период массиро-
ванного амбулаторного, нередко хаотичного, ис-
пользования антибиотиков в время первой волны 
ковидной инфекции.

Антибиотики, хотя и эффективны для целевой 
эрадикационной НР-терапии, могут вызывать 
значительные изменения в составе нормальной 
микробиоты кишечника, что может привести 
к уменьшению разнообразия полезных бактерий 
и увеличению количества патобионтов [215].

Постэрадикационный дисбиоз может привести 
к значительным изменениям в составе микробио-
ты желудка. Так, после эрадикации H. pylori на-
блюдается увеличение относительной численно-
сти патогенных бактерий, таких как Clostridium 
и Fusobacterium что может способствовать разви-
тию гастрита и даже рака желудка [216].

Дисбиоз может также играть роль в развитии 
других заболеваний, таких как воспалительные 
заболевания кишечника, ожирение и метаболиче-
ские нарушения [217].

Существует несколько стратегий для управления 
дисбиозом – применение пробиотиков и пребиоти-
ков, бактериофагов, фекальная трансплантация 
и деконтаминация от патобионтов.

Такие пробиотики, как Lactobacillus и Bifido-
bacterium, могут способствовать восстановлению 
нормальной микробиоты после антибиотикотера-
пии, помогая восстановить баланс, подавляя рост 

патогенных микроорганизмов истимулируя рост 
полезных бактерий [218].

Деконтаминационная терапия рифаксимином 
для восстановления эубиоза резистоме кишечни-
ка, невсасывающимся антибиотиком из группы 
рифамицинов (см. Рекомендации Маастрихт VI, 
раздел по использованию в составе эрадикаци-
онноц антиНр-терапии близких по структуре 
к рифамицинов, близких по структуре к рифа-
миксину), который широко используется для ле-
чения диареи путешественников и печёночной 
энцефалопатии.

Рифаксимин, будучи не всасывающимся анти-
биотиком, оказывает свое действие непосредствен-
но в просвете кишечника, его применение незна-
чительно влияет на разнообразие микробиоты, 
сохраняя её стабильность, не вызывая значитель-
ных изменений в количестве генов устойчивости 
к антибиотикам в микробиоме кишечника [219].

В отличие от других антибиотиков, таких как 
ванкомицин или ципрофлоксацин, которые значи-
тельно снижают количество видов бактерий в ки-
шечной микробиоте, рифаксимин поддерживает 
её разнообразие [220].

Рифаксимин к тому же обладает некоторой ан-
тихеликобактерной активностью, что показано 
in vitro, когда рифаксимин проявлял активность 
против H. pylori, включая штаммы, устойчивые 
к кларитромицину [221, 222].

Вместе с тем следует констатитровать, что актив-
ность рифаксимина в качестве монотерапии оста-
ётся ограниченной, с уровнем эрадикации около 

Штамм пробиотика, пребиотик, 
синбиотик

Рекомендованная
доза

Уровень
доказательности*

Ссылки Комментарии

Lactobacillus rhamnosus GG 6×109КОЕ 2 р/сут 2 [1] Повышение уров-
ня эрадикации 
и комплайнса

Bifidobacterium animalis subsp. lactis 
B b12, Lactobacillus rhamnosus GG

108–1010КОЕ 2 р/сут 2 [2]

Lactobacillus reuteri DSM 17938 и
L. reuteri ATCC 6475

1×108КОЕ каждого штам-
ма 2 р/сут

2 [1]

Saccharomyces boulardii CNCM I-745 1×109КОЕ или
250 мг 2 р/сут

2 [1,3] Уменьшение по-
бочных эффектов 
терапии и повы-
шение комплайнса

Bacillus clausii (штаммы 
Enterogermina)

2×109 спор 3 р/сут 2 [4,5]

Кефир 250 мл 2 р/сут 3 [6]
 Lactobacillus plantarum (UBLP 40), 
L. acidophilus (LA5), B. animalis 
subsp. lactis BB-12, S. boulardii 
(Unique-28)

В одной капсуле:
L. plantarum (0,5×109КОЕ), 
L. acidophilus
LA-5 (1,75×109

КОЕ), B. animalis subsp. 
lactis BB-12
(1,75×109КОЕ),
S. boulardii (1,5×109КОЕ)
2 р/сут 15 дней

3 [7] Повышение уров-
ня эрадикации 
и уменьшение по-
бочных эффектов 
терапии

Таблица 4.
Применение био-
тиков – пробиоти-
ков, пребиотиков 
и синбиотиков 
в качестве допол-
нительной терапии 
при эрадикации 
H. pylori у взрослых

Примечание:
* уровни доказа-
тельности Ок-
сфордского Центра 
Медицины
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30%, а включение рифаксимин в комбинированную 
схему либо с кларитромицином либо с амоксицил-
лином, достигает эрадикации в пределах 60–70%, 
что всё ещё ниже стандартов Маастрихтского кон-
сенсуса [223].

Т.о. рифаксимин может являеться одним из ра-
дикальных средств для коррекции постэрадикаци-
онного антихеликобактерного дисбиоза.

Предлагаемые новые методики коррекции этого 
состояния еще требуют серьезного изучения.

Трансплантация фекальной микробиоты может 
быть эффективным способом восстановления ми-
кробиоты после серьезного дисбаланса, вызванно-
го антибиотиками [224].

Использование бактериофагов и других при-
родных агентов для контроля роста патогенов 
и восстановления микробиоты изучено пока не-
достаточно и практически не используется [225].

В заключе6ние следует отметить, что хотя прехо-
дящие изменения в микробиоте кишечника сразу 
после эрадикационной терапии H pylori яаляются 
довольно частыми, большинство из этих измене-
ний разрешились и вернулись к предшествующему 
«долечебному» уровню в сроки от 8 недель до 1 года.

Однако скорость и степень восстановления ва-
рьирует в зависимости от режимов.

Так, устойчивость к антибиотикам E. coli и K. 
pneumoniae к некоторым антибиотикам была вре-
менно увеличена сразу после тройной и сопутству-
ющей терапии, то после четырехкратной терапии 
висмутом значительного увеличения показателей 
устойчивости к антибиотикам кишечной палочки.
не было выявлено.

Не было выявлено существенных изменений 
распространенности метаболического синдрома 
на 8 неделе и 1 год после эрадикационной терапии.

 Безопасность антихеликобактерной терапии
Рекомендуемые международным сообществом схемы 
эрадикационной терапии при правльном их приме-
нении являются не только эффективными, но и без-
опасными.

Хотя наблюдались преходящие изменения в микро-
биоте кишечника сразу после эрадикационной терапии 
H. pylori, большинство из них разрешились и верну-
лись к уровням до лечения через 8 недель и, конечно, 
к 1 году. Скорость и степень восстановления варьирует 
в зависимости от режимов лекарственной терапии.

Хотя распространенность устойчивости к анти-
биотикам E. coli и K. pneumoniae и некоторым другим 
была временно увеличена сразу после тройной и со-
путствующей терапии, распространенность рези-
стентности вернулась к своему значению до лечения 
на 8-й и 1-й неделе.

Примечательно, что не было отмечено значи-
тельного увеличения показателей устойчивости 

к антибиотикам E. coli после четырехкратной те-
рапии висмутом. Не было выявлено существенных 
изменений распространенности метаболического 
синдрома на 8 неделе и 1 год после эрадикационной 
терапии. Хотя наблюдалось тривиальное у величе-
ние индекса массы тела и массы тела, резистент-
ность к инсулину и концентрации триглицеридов 
снизились, что указывает на потенциальные полез-
ные метаболические эффекты после эрадикации 
H. pylori.

Резистентность к инсулину и концентрации 
триглицеридов снизились даже несмотря на увели-
чение индекса массы тела,, что может указывать на 
потенциальные полезные метаболические эффекты 
после эрадикации H. pylori [226].

Эти результаты в совокупности поддерживают 
долгосрочную безопасность терапии эрадикации 
H. pylori. [226].

 Перспективные калий- конкурентные ингибиторы протонной помпы
 Вонопразан
Новый для России класс средств для подавления 
кислотности, которые обеспечивают более силь-
ное и продолжительное подавление кислотности 
в желудке, чем ИПП. Вонопразан и тегопразан 
являются недавно разработанными препаратами 
P-CAB и оказывают значительное влияние на эра-
дикацию H. pylori.

Метаболизм ИПП зависит от цитохрома Р450 
CYP2C19, в связи с чем генетический полиморфизм 
CYP2C19 может влиять на их эффективность.

Показано, что генетический полиморфизм 
CYP2C19 не влияет на вонопразан, следовательно, 
он может полностью подавлять секрецию желу-
дочной кислоты. В настоящее время существует 
множество схем эрадикации H. pylori, в то же время 
приводятся различные схемы эрадикационной 
терапии с помощью P-CAB.

Тройной режим на основе P-CAВ превосходит 
тройной режим на основе ИПП, вонопразан в соче-
тании с амоксициллином может быть предпочти-
тельным методом эрадикации H. pylori первой линии.

В составе тройной терапии прием вонопразана 
рекомендуется трижды в день по 10–20 мг в течение 
2 недель в качестве первого варианта [227].

У 300 пациентов случайным образом распреде-
ленных больных на тройной 14-дневной терапии 
вонопразан (20 мг два раза в день), амоксициллин 
(750 мг три раза в день) и цитрат калия висму-
та (600 мг с 220 мг висмута два раза в день) про-
тив квадротерапии – эзомепразол (20 мг два раза 
в день), кларитромицин (500 мг два раза в день), 
амоксициллин (1 г два раза в день) и цитрат калия 
висмута (600 мг и 220 мг висмута два раза в день). 
показатели эрадикации составили 83,7% и 83,2% 
соответственно (ОР=0,994; 95% ДИ 0,925–1,068).

Сделан вывод, что тройная терапия вонопразаном, 
амоксициллином и висмутом позволила добить-
ся эрадикации H. pylori, аналогичной таковой при 
стандартной четырехкомпонентной терапии [228].

Вонопразан в сочетании с амоксициллином 
и висмутом может быть предпочтительным мето-
дом эрадикации H. pylori первой линии.

Результаты исследования показывают, что мощ-
ное кислотное ингибирование, достигаемое при 
приеме 20 мг вонопразана, может уничтожить 
H. pylori при одновременном приеме амоксицил-
лина и цитрата калия висмута. Важными фактора-
ми, связанными с успехом эрадикации, являются 
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чувствительность к антибиотикам, хорошая ком-
плаентность и высокий внутрижелудочный рН.

По сравнению с ИПП, вонопразан обладает 
более быстрым, сильным и продолжительным 

кислотным ингибированием в клинических испы-
таниях, что потенциально объясняет увеличение 
частоты эрадикации H. pylori [228].

 Тегопразан
Тегопразан, новый калий- конкурентный блокатор 
кислоты, в настоящее время гачинает все шире ис-
пользоваться для лечения инфекции Helicobacter pylori.

При сравнении эффективности тройной и четвер-
ной терапии на основе тегопразана в реальной прак-
тике у пациентов, получавших 14-дневную тройную 
терапию на основе тегопразана (50 мг тегопразана + 
1000 мг амоксициллина + 500 мг кларитромицина два 
раза в сутки) или 10-дневную сопутствующую терапию 
на основе тегопразана (50 мг тегопразана + 1000 мг 
амоксициллина + 500 мг кларитромицина + 500 мг ме-
тронидазола два раза в сутки) частота эрадикации по 
результатам анализа составила 76,4% в группе тройной 
терапии и 85,9% в группе четверной терапии (p < 0,001).

Общая частота нежелательных явлений составила 
29,0% в группе тройной терапии и 45,9% в группе 
четверной терапии (p < 0,001).

Уровень приверженности был схожим между дву-
мя группами (тройная терапия против четверной: 
90,0 против 92,6%, p = 0,180).

10-дневная четверная терапия на основе тего-
празана имела более высокую эффективность, чем 
14-дневная тройная терапия на основе тегопразана 
для эрадикации H. pylori [229].

14-дневная тройная терапия на основе тегопра-
зана показала более высокую частоту эрадикации 

и приемлемые нежелательные явления по сравнению 
с 7-дневной тройной терапией на основе тегопраза-
на. При лечении инфекции на основе тегопразана 
тройной терапией в регионах с высокой резистент-
ностью к кларитромицину может потребоваться 
14-дневный режим лечения [230, 231]

Добавка висмута увеличивала скорость эрадика-
ции H. pylori первой линии при 2-недельной тройной 
терапии на основе тегопразана [232]

Исследовано 220 резистентных клинических 
изолятов H. pylori. Эффективность в отношении 
H. pylori определяли путем оценки минимальных 
ингибирующих концентраций кларитромицина, 
фторхинолона, метронидазола и амоксициллина 
в комбинации с вонопразаном или тегопразаном 
методом разведения агара.

Также было проанализировано влияние мута-
ций, ответственных за развитие резистентности, 
таких как мутации 23S рРНК, gyrA, rdxA, frxA 
и pbp1.

Рост H. pylori значительно ингибировался в среде, 
содержащей 1 мкг/мл кларитромицина с тегопраза-
ном (128 мкг/мл). Тегопразан продемонстрировал 
более частое приобретение чувствительности при 
приеме метронидазола, чем при приеме вонопра-
зана (20,6% против 4,7%, p=0,014) [233].

 Лекарственная профилактика и лечение атрофии слизистой оболочки желудка
Хронический атрофический гастрит представляет 
собой одну из стадий единого прогрессирующего 
патологического процесса: хронический активный 
гастрит  хронический атрофический гастрит  
кишечная метаплазия, сначала полная, или тонко-
кишечная, а затем неполная, или толстокишечная  
дисплазия (также называемая интраэпителиальной 
неоплазией) и, наконец, инвазивная карцинома 
[234]. Точкой «невозврата» в этом каскаде многие 
авторы считают именно атрофию слизистой обо-
лочки желудка [235]. Одним из основных этиоло-
гических факторов хронического атрофического 
гастрита по праву считается H. pylori, признанный 
также международным агентством по изучению 
рака канцерогеном первого порядка [236]. Однако, 
даже при условии успешной эрадикации возбуди-
теля у пациентов с хроническим атрофическим га-
стритом далеко не всегда имеет место регресс атро-
фии. Еще Маастрихтский консенсус III ввел термин 
«точка невозврата», после которой эрадикация 
H. pylori уже не дает существенного профилактиче-
ского эффекта в отношении разви тия рака желудка 
[236]. Этой «точкой невозврата» считается наличие 
выраженной атрофии и кишечной метаплазии. 
В Маастрихтском консенсусе VI утверждается, что 

после успешной эрадикации H. pylori пациенты 
с высокой стадией (OLGA/OLGIM III–IV) гастри-
та и/или обширной эндоскопической атрофией 
по-прежнему подвержены риску развития рака же-
лудка [237]. Следовательно, крайне важно предпри-
нимать все усилия для максимально раннего выяв-
ления атрофии, назначения лекарственных средств, 
обеспечивающих ее регресс и способствующих 
восстановлению функционирования и структуры 
слизистой оболочки желудка. Профилактика рака 
желудка, как первичная, так и вторичная, является 
крайне важным компонентом ведения пациентов 
с атрофией слизистой оболочки желудка. В первую 
очередь следует ориентироваться на особенности 
анамнеза: указание на наличие наследственно-
го (семейного) рака, присутствие факторов риска 
(нарушение питания, привычные/хронические 
интоксикации, ожирение, инфекция H. pylori и др.) 
для формирования рекомендации по коррекции 
образа жизни с целью нивелирования негативных 
воздействий факторов риска. Важным компонен-
том лечения атрофии слизистой оболочки желудка 
и вторичной профилактики рака желудка является 
применение гастропротекторов и стимуляторов 
репарации [132].

 Ребамипид
Мета-анализ показал, что экспрессия муцина-1 
(MUC1) в слизистой оболочке желудка, инфици-
рованной H. pylori, ниже. Это может оказывать 
значительное влияние на выживание бактерии 

и персистирующее хроническое воспаление сли-
зистой оболочки [238]. Добавление ребамипида 
к эрадикационной терапии (стандартные дозы 
ИПП, кларитромицин, амоксициллин и висмут) 
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и пролонгация лечения ребамипидом в течение 
последующих 18 дней способствуют купированию 
клинической симптоматики и повышают часто-
ту восстановления слизистой оболочки желудка 
и двенадцатиперстной кишки по сравнению со 
стандартной трехкомпонентной схемой, включаю-
щей ИПП, кларитромицин и амоксициллин

У всех пациентов, получавших дополнитель-
ную терапию ребамипидом, через 4 недели после 
завершения курса антибиотиков и ИПП отсутство-
вали жалобы со стороны желудочно- кишечного 
тракта, в то время как среди больных, получав-
ших трех- или четырехкомпонентную терапию 
без ребамипида, жалобы сохранялись. Кроме того, 
добавление ребамипида к четырехкомпонентной 
эрадикационной терапии позволило достигнуть 
эффективной эрадикации 95% пациентов. Лечение 
стандартными трех- или четырехкомпонентны-
ми схемами терапии было эффективным в 75 и до 
85% случаев соответственно, что не удовлетворяет 
принятым критериям эффективности эрадикаци-
онной терапии – более 90% [140].

В экспериментальных и клинических исследо-
ваниях показано, что ребамипид повышает кон-
центрацию простагландинов (простагландина Е2 
и простациклина) и продукцию муцина, купирует 
воспаление и оксидативный стресс, регулирует 
апоптоз и аутофагию. Плейотропные эффекты ре-
бамипида направлены на восстановление барьер-
ной функции эпителия и могут быть реализованы 
при хроническом гастрите по разным показаниям. 
Ребамипид при добавлении к эрадикационной те-
рапии H. pylori повышает ее эффективность и пере-
носимость. При атрофическом гастрите длительное 
лечение ребамипидом привело к снижению степе-
ни атрофии и кишечной метаплазии. Доказана эф-
фективность ребамипида при эрозивном гастрите, 
для лечения и профилактики поражения желудка 
и двенадцатиперстной кишки, ассоциированных 
с нестероидными противовоспалительными пре-
паратами. Ребамипид купирует симптомы дис-
пепсии при хроническом гастрите и при функци-
ональной диспепсии [239].

Назначение ребамипида при хроническом га-
стрите по разным показаниям обосновано с пози-
ции доказательной медицины при эрадикационной 
терапии H. pylori и для восстановления барьерной 

функции слизистой оболочки [240]. Весьма показа-
тельна обзорная статья Д.Н. Андреева и И.В. Маева, 
демонстрирующая эффективность ребеамипида 
при гастроэзофагеальной рефлюксной болезни 
и эзофагите, функциональной диспепсии, хрони-
ческом гастрите, в том чиле и хеликобактерном, 
НПВП-обусловленных поражениях слизистой пи-
щеварительного канала, язвенной болезни  и язвен-
ном колите [241].

Профилактика тромбоэмболических осложне-
ний антикоагулянтами и тромболитиками явля-
ется главной целью у пациентов с фибрилляцией 
предсердий. Таким препаратом является ребами-
пид, оказывающий комплексное протективное 
действие на ЖКТ, защищая слизистую оболочку 
на всех ее уровнях организации (пре-, постэпи-
телиальном и непосредственно эпителиальном) 
и обеспечивая восстановление плотных контактов 
в эпителии пищеварительной трубки на всем ее 
протяжении [242].

Доказана эффективность ребамипида для кор-
рекции кишечной проницаемости при лечении 
больных COVID-19 на стационарном этапе лечения 
и при дальнейшем применении в процессе амбула-
торной реабилитации [243].

Метаанализ показал, что добавление ребами-
пида в схемы эрадикации достоверно повышает 
эффективность лечения (отношение шансов 2,162, 
95% ДИ 1,268–3,685; p=0,005). Значимой гетеро-
генности между результатами исследований не 
выявлено (p=0,863; I2=0,00%), поэтому при резуль-
тирующем анализе использовалась модель фикси-
рованных эффектов. Помимо этого, метаанализ 
включенных исследований показал, что в группах, 
принимавших ребамипид, отмечается снижение 
частоты побочных явлений (ОШ 0,569, 95% ДИ 
0,333–0,970; p=0,038). Этот эффект ребамипида, 
несомненно, заслуживает особого внимания и тре-
бует дополнительного изучения, так как результат 
получен на границе статистической значимости 
при субанализе трех работ с большим перевесом 
в сторону снижения риска в одной из них (с са-
мой крупной выборкой пациентов). Метаанализ 
продемонстрировал, что добавление ребамипида 
в схемы эрадикации H. pylori достоверно повышает 
эффективность лечения у российского контингента 
пациентов [244].

 Альфа-глутамил- триптофан
Альфа-глутамил- триптофан (Регастим Гастро) – 
новый гастропротектор, оказывающий репаратив-
ное, противовоспалительное и обволакивающее 
действие на СОЖ. Механизм действия препара-
та связан с высвобождением альфа- глутамил-
триптофана из состава альгинатного геля в же-
лудке и оказанием местного действие на слизистую 
оболочку желудка, системный кровоток достигает 
незначительная часть введенной дозы. Под воз-
действием пептидаз альфа- глутамил-триптофан 
расщепляется на L-глутаминовую кислоту 
и L-триптофан, которые используются организмом 
в синтезе белков и других биологически активных 
соединений. Препарат может быть использован 
в комбинации с любыми препаратами для лече-
ния воспалительных заболеваний желудка, в том 

числе с системными цитопротекторами (ребами-
пид, висмута трикалия дицитрат).

По результатам двой ного слепого плацебо- 
контролируемого многоцентрового исследования 
эффективности и безопасности альфа- глутамил-
триптофана (Регастим Гастро) для лечения хрони-
ческого атрофического гастрита установлено, что 
этот препарат обладает доказанным регенератор-
ным эффектом: способствует увеличению на 26,1% 
количества желез на 1 мм2 слизистой оболочки 
желудка по данным морфометрического исследо-
вания [245], восстановлению кислотопродукции 
в желудке, восстановлению нормального соотно-
шения пепсиноген I/пепсиноген II, что косвенно 
указывает на восстановление функциональной 
активности слизистой оболочки желудка, а также 
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противовоспалительным эффектом по данным 
эндоскопии и морфометрии. По данным гисто-
логического исследования препарат способству-
ет снижению количества клеток воспалительной 
инфильтрации на 1 мм2 слизистой оболочки же-
лудка (эозинофильных гранулоцитов – в 3 раза, 
нейтрофильных лейкоцитов – в 4 раза, макрофа-
гов – в 1,5 раза, лимфоцитов – на 28,2%, плазмоци-
тов – на 29,6%) [246]. По результатам гастроскопии 
выявлено статистически значимое снижение вы-
раженности отека слизистой оболочки желудка 
(р=0,008), общей совокупности признаков острого 
воспалительного процесса (р=0,006), снижение 
доли исходов с негативной динамикой воспали-
тельного процесса (р=0,038). Также выявлены ста-
тистически значимые (р<0,05) корреляции между 
ЭГДС-показателями воспаления и количеством 

нейтрофильных, эозинофильных гранулоцитов, 
макрофагов и лимфоцитов на 1 мм2 [246].

Назначение Регастим Гастро в виде геля 2 раза 
в сутки натощак (утром за 20–30 мин до приема 
пищи и вечером перед сном, не ранее чем через 
час после приема пищи) способствует регрессу 
атрофии и воспалительных изменений слизистой 
оболочки желудка у больных хроническим атрофи-
ческим гастритом, в том числе ассоциированным 
с H. pylori.

В случае H. pylori- ассоциированного гастрита 
применение альфа- глутамил-триптофана реко-
мендуется после проведения курса стандартной 
эрадикационной терапии. Курс лечения 28 дней, 
возможно проведение повторного курса через 2 не-
дели (алгоритм назначения первичных и повтор-
ных курсов представлен на рис. 9, 10).

 Метилметионинсульфония хлорид
Од н и м и з  г а с т р оп р о т ек т ор ов я вл яе т с я 
S-метилметионинсульфония хлорид (S-MMSCL, 
витамин U) [247–250], зарегистрированный в РФ 
под названием Гастрарекс  Нео.

S-MMSCL является активированной формой ме-
тионина, необходимого для синтеза всех белковых 

соединений организма человека. Являясь донато-
ром метильных групп необходимых для репара-
тивных процессов в организме, S-метилметионин 
стимулирует заживление различных эрозивно- 
язвенных поражений в СОЖ. Клинические ис-
следования S-MMSCL продемонстрировали 

ЭГДС с биопсией для оценки наличия атрофии 
и верификации H. pylori

(можно использовать другие методы 
для верификации микроорганизма)

Атрофия СОЖ (+)
Helicobacter pylori (+)

Атрофия СОЖ (–) 
Helicobacter pylori (+)

Атрофия СОЖ (+)
Helicobacter pylori (–)

Атрофия СОЖ (–)
Helicobacter pylori (–)

I этап:
Эрадикационная терапия

II этап:
Регастим Гастро

(регенераторный 
и противовоспалительный

эффекты)

I этап:
Эрадикационная терапия

II этап:
Регастим Гастро

(противовоспалительный
эффект)

Симптоматическая терапия
+

Регастим Гастро
(регенераторный

и противовоспалительный
эффекты)

Сиптоматическая терапия
+

Регастим Гастро
(противовоспалительный

эффект)

Рисунок 9.
Обоснование 
необходимости 
назначения перво-
го курса Регастим 
Гастро* 
(*стадия атрофии 
не влияет на на-
значение первого 
курса Регастим 
Гастро)

ЭГДС с биопсией по системе OLGA
с оценкой стадии атрофии

и гистологическим исследованием,
можно дополнить исследованием Гастропанель

Антитела к париетальным клеткам (АПК)

Атрофия стадия I–II
Метаплазия (–)

Дисплазия, неоплазия (–)
АПК (–)

Атрофия стадия III–IV
Метаплазия (–)

Дисплазия, неоплазия (–)
АПК (+)

Атрофия стадия любая
Метаплазия (+)

Дисплазия, неоплазия (–)
АПК любые

Атрофия стадия любая
Метаплазия любая

Дисплазия, неоплазия (+)
АПК любые

2 курса в год
(весна-осень)

4 курса в год
(весна-осень по 2 курса

с двухнедельным
интервалом)

4–8 курсов в год Не показано

Рисунок 10.
Алгоритм назна-
чения курсового 
лечения  Регастим 
Гастро
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положительные результаты при лечении язвы 
желудка и двенадцатиперстной кишки, а также 
гастритов, включая пациентов с нулевой или по-
ниженной кислотностью [251, 252] При лечении 
язвенной болезни с гиперсекрецией рекомендуется 
сочетать прием витамина U с антисекреторными 
препаратами.

В механизме действия S-MMSCL определенная 
роль принадлежит его антигистаминной активно-
сти. Вследствие метилирования гистамина и пре-
вращения его в неактивную форму – метилгистамин, 
уменьшается возбуждающее действие гистамина на 
вегетативную нервную систему, стимулирование 
секреции СОЖ [253, 254]. Метилирующие спо-
собности данного вещества проявляются также 
в нейтрализации перекисного окисления липидов, 
которое развивается при активном нейтрофильном 
гастрите, индуцированном инфекцией H. pylori 
и сохраняется после проведения эрадикационной 
терапии. S-MMSCL обладает способностью к ней-
трализации свободных радикалов, что делает его 
назначение при обострении гастрита с повышен-
ной продукцией нейтрофилов принципиально 
важным наряду с другими известными гастро-
протекторами с антиоксидативными свой ствами 
(препараты висмута, ребамипид).

Особое внимание заслуживают гастропротек-
тивные свой ства S-MMSCL, связанные с воздей-
ствием на синтез слизи и процессы высвобождения 
из поверхностных клеток желудка муцинов, кото-
рые являются главными защитными факторами 
слизистого барьера желудка. Влияние S-MMSCL 
на секрецию муцина оказался аналогичным, как 
у таких известных стимулирующих агентов, как 
простагландин и цистеин. Однако механизм этого 
эффекта отличается от действия простагландинов 
и осуществляется другим путем. В работе япон-
ских авторов продемострировано, что при воз-
действии на клетки простагландинами Е2 (ПГЕ2) 
отмечается повышение внутриклеточной цАМФ 
и уровня свободного Ca2+, тогда как при исполь-
зовании S-MMSCL увеличения цАМФ и Cа2+ не 
наблюдалось. Эти данные позволяют сделать вывод, 
что увеличение секреции муцина при действии 
S-MMSCL осуществляется не через сигнальные 
пути, как под воздействием ПГЕ2, а иным путем 
[252, 255]. Практическая значимость подобного 
механизма стимуляции образования слизи в том, 
что S-MMSCL эффективен в таких клинических 

ситуациях, когда адаптогенные гастропротекторы, 
реализирующие свой эффект путем стимуляции 
синтеза простагландинов, малоэффективны, на-
пример, при применении НПВП.

Гастрарекс Нео может применяться в лечении 
язвенной болезни как на этапе проведения эради-
кационной терапии, так и после ее окончания с це-
лью восстановления слизистой оболочки желудка 
и двенадцатиперстной кишки [256, 257, 258]. После 
курса антихеликобактерной терапии, при выборе 
тактики дальнейшего лечения следует учитывать 
следующие клинические ситуации:
a) при наличии язв больших размеров и сохра-

нении болевого синдрома, целесообразно про-
должить прием ИПП в сочетании с препара-
тами, усиливающими репаративные процессы 
в зоне поражения. Сочетание ИПП с препара-
тами висмута не целесообразно ввиду того, что 
уменьшаются гастропротективные свой ства 
висмута, которые максимально реализуются 
в кислой среде при рН<3 [259]. Схемой выбора 
в этой ситуации может быть применение ИПП 
с Гастрарексом Нео, заживляющие свой ства ко-
торого не зависят от рН среды;

б) при выявлении язв небольших размеров и от-
сутствии у пациента болевого синдрома следует 
рекомендовать препарат висмута в сочетании 
с Гастрарексом Нео.

Эффективность и целесообразность примене-
ния Гастрарекс Нео в лечении гастритов связана 
с его гастропротективными свой ствами, позво-
ляющими улучшать защитные свой ства слизи-
стого барьера и антиоксидативным эффектом, 
предохраняющим повреждения слизистой от 
разрушительного воздействия свободных ради-
калов, образующихся при активном воспалитель-
ном процессе в СОЖ при хроническом гастрите. 
Гастрарекс Нео целесообразно включать  в лечение 
как в период курса эрадикации, так и после его 
окончания до перехода воспаления в неактивную 
стадию (до 1 месяца). Применение Гастрарекса- 
Нео в лечение атрофического гастрита целесоо-
бразно для снижения прогрессирования атрофии 
(курсами 1 месяц 3–4 раза в год) [256, 260]. Во 
всех рассмотренных выше ситуациях возможно 
сочетание препаратов, обладающих гастропротек-
тивными свой ствами с различными механизмами 
действия.

Рисунок 11.
Алгоритм назна-
чения курсового 
лечения Гастра-
рекс Нео

ЭГДС с биопсией и гистологическим исследованием слизистой оболочки желудка

Атрофия СОЖ (–)
Helicobacter pylori (+)

I этап: Эрадикационная терапия
II этап: Гастрарекс Нео курс 28 дней

I этап: Эрадикационная терапия
+ Гастрарекс Нео 14 дней
II этап: Гастрарекс Нео курс 28 дней

Гастрарекс Нео курс 28 дней

2–4 курса в год в сочетании/чередовании
с другими гастропротекторами

Атрофия СОЖ (+)
Helicobacter pylori (+)

Атрофия СОЖ (+)
Helicobacter pylori (–)

Атрофия СОЖ (–)
Helicobacter pylori (–)
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 Лечебное питание
Диетотерапия занимает ведущую роль в течении 
заболеваний  ЖКТ, ассоциированных с H. pylori. 
Попытки делать акцент лечения только на фарма-
котерапии удлиняют период лечения, удорожают 
его и в конечном счете приводят к рецидиву.

Этиология, патогенез и клиническая картина за-
болеваний  ЖКТ, ассоциированных с H. pylori, опре-
деляют характер рекомендуемого питания, которое 
должно быть нацелено на решение следующих задач:
• коррекцию метаболических нарушений ;
• формирование оптимальной  пищевой  и энер-

гетической  ценности рациона для обеспечения 
энергетических и пластических функций  ор-
ганизма;

• купирование нутритивной  недостаточности;
• устранение витаминного и микроэлементного 

дисбаланса (B12, Ca, Mg, Fe);
• поддержание эффективного иммунного ответа;
• создание среды для адекватной  защитной  и эф-

фективной  самоограничивающей ся и самораз-
решающей ся воспалительной  реакции без до-
полнительного повреждения клеток и тканей ;

• пополнение рациона элементами, которые обе-
спечивают детоксикацию, облегчают организ-
му работу с катаболитами и/или побочными 
продуктами, возникающими вследствие как 
токсичного воздей ствия H. pylori, так и самого 
иммунного ответа, повреждения или нарушения 
функции органов и тканей , а также в результате 
применения лекарственных средств во время 
лечения заболевания;

• обеспечение быстрой  и как можно более полной  
регенерации тканей  без поддержания жизнеспо-
собности патогена и ускользания его от иммун-
ного надзора в организме хозяина;

• восстановление микробиома;
• повышение антиоксидантной  защиты;
• использование продуктов, негативно влияющих 

на размножение и функционирование H. pylori;
• снижение секреторной  активности, исключение 

раздражающих продуктов;
• снижение рH желудочного сока;
• повышение защитных свой ств слизистой  обо-

лочки;
• обеспечение эпителизации нарушенной  слизи-

стой  оболочки;
• снижение проницаемости слизистой  оболочки;
• уменьшение адгезии H. pylori;
• нормализация моторной  функции ЖКТ [261].

В период хронического течения заболеваний  
ЖКТ, ассоциированных с H. pylori, применяют 
основной  вариант стандартной  диеты, а при на-
личии обострения – диету с химическим и меха-
ническим щажением. Независимо от проявления 
заболевания должны соблюдаться определенные 
ограничения в диете.

Основные принципы диетического питания 
больных язвенной  болезнью, выработанные много 
лет назад, сохраняют актуальность и в настоящее 
время. Остаются в силе рекомендации частого (5–6 
раз в сутки), дробного питания, механического, 
термического и химического щажения слизистой  

оболочки желудка. По старой  классификации по-
казано назначение диеты No1 по М.И. Певзнеру.

Из пищевого рациона необходимо исключить 
продукты, раздражающие слизистую оболочку же-
лудка и возбуждающие секрецию соляной  кислоты: 
крепкие мясные и рыбные бульоны, жареную и на-
перченную пищу, копчености и консервы, приправы 
и специи (лук, чеснок, перец, горчицу), соления 
и маринады, газированные фруктовые воды, пиво, 
белое сухое вино, шампанское, кофе, цитрусовые. 
Следует отдавать предпочтение продуктам, обла-
дающим выраженными буферными свой ствами (т. е. 
способностью связывать и ней трализовать соляную 
кислоту). К ним относятся мясо и рыба (отварные 
или приготовленные на пару), яй ца, молоко и молоч-
ные продукты. Разрешаются также макаронные из-
делия, черствый  белый  хлеб, сухой  бисквит и сухое 
печенье, молочные и вегетарианские супы. Овощи 
(картофель, морковь, кабачки, цветная капуста) 
можно готовить тушеными или в виде пюре и па-
ровых суфле. В пищевой  рацион можно включать 
каши, кисели из сладких сортов ягод, муссы, желе, 
печеные яблоки, какао с молоком, некрепкий  чай .

Диета должна отвечать следующим требованиям:
• обеспечивать химическое и механическое щаже-

ние при всех приемах пищи (блюда вареные и на 
пару, протертые и непротертые);

• питание должно быть дробным (6–8 приемов 
пищи);

• содержание белков 85–90 г, углеводов 300–330 г, 
жиров 70–80 г, суточная калорий ность 2 170–
2 400 Ккал;

• ограничение соли до 5–8 г/сут;
• температура пищи от 15 до 60–650C.

Используемая диета должна:
• быть разнообразной  и сбалансированной ;
• содержать антиоксиданты, железо, витамины 

C, B12, Ca, Mg, Zn, β-каротин, пищевые волокна;
• включать пре- и пробиотики;
• содержать продукты, влияющие на размножение 

и функционирование H. pylori (прополис, девя-
сил, курку- мин и др.);

• снижать секреторную активность, исключать 
раздражение (употреблять вареные овощи и ва-
реные и печеные фрукты и ягоды);

• повысить защитные свой ства слизистой  обо-
лочки и снизить ее проницаемость за счет ис-
пользования продуктов, содержащих слизистые 
вещества, – овсяные, ри- совые и льняные каши, 
бананы, картофель, тыква;

• способствовать эпителизации (полиненасыщен-
ные жирные кислоты, витамин A, β-каротин, 
облепиха, альбумин);

• ограничить потребление продуктов, повышаю-
щих pH желудка, больше употреблять продуктов 
с выраженными буферными свой ствами (паровые 
или вареные мясо, рыба, яй ца, молочные продук-
ты, масла, кисели, картофель, бананы, абрикосы);

• ограничить продукты, стимулирующие желу-
дочную секрецию (крепкие, наваристые супы, 
сало, жареные блюда, соленые сыры, крепкий  
чай , кофе, какао) [261].
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№ 
Наименование 
диетического 
продукта

Назначение Свой ства, клинико- лабораторные эффекты
Рекомендации 
по назначению

1

Суп-пюре 
овощной 
с травами 
и овсянкой»

Продукт питания для 
щадящей диеты
Источник пребиотиков, 
витаминов А, С, Е, PP, 
B1, B2, B5, B6, B9, B12, PP, 
цинка, гастронутриен-
тов, в т. ч. прополиса, 
девясила, барбариса

• Уменьшение явлений диспепсии
• Снижение явлений дискомфорта
• Противовоспалительное действие (сниже-

ние СОЭ, СРБ)
• Снижение концентрации АСТ, АЛТ и ГГТ)
• Нормализация уровня глюкозы;
• Гипохолестеринемическое действие
• Восполняет дефицит нутриентов

1–2 раза в день 
в составе при-
ема пищи или 
самостоятельно

2

Каша овсяная 
с травами 
и семенем 
льна

Продукт питания для 
щадящей диеты
Источник пребиоти-
ков, витаминов А, С, Е, 
PP, B1, B2, B5, B6, B9, B12, 
PP, цинка, гастрону-
триентов, в т. ч. граната, 
куркумы

• Уменьшение явлений диспепсии
• Уменьшение болей
• Снижение явлений дискомфорта
• Противовоспалительное действие (сниже-

ние СОЭ, СРБ)
• Активизация работы детоксицирующих 

органов (снижение концентрации АСТ, АЛТ 
и ГГТ)

• Нормализация уровня глюкозы;
• Гипохолестеринемическое действие
• Восполняет дефицит нутриентов

1–2 раза в день 
в составе при-
ема пищи или 
самостоятельно

3

Коктейль 
белково- 
облепиховый

Продукт питания для 
щадящей диеты
Источник пребиотиков, 
витаминов А, С, Е, PP, 
B1, B2, B5, B6, B9, B12, PP, 
цинка, гастронутри-
ентов, в т. ч. девясила, 
куркумы

• Снижение явлений дискомфорта
• Противовоспалительное действие (сниже-

ние СОЭ, СРБ)
• Активизация работы детоксицирующих 

органов (снижение концентрации АСТ, АЛТ 
и ГГТ)

• Нормализация уровня глюкозы;
• Гипохолестеринемическое действие
• Нормализация белкового обмена (улучше-

ние параметров протеинограммы повыше-
ние концентрации альбумина,)

• Улучшение репаративных процессов, улуч-
шение эпителизации

• Восполняет дефицит нутриентов

1–2 раза в лень 
до нормали-
зации в крови 
содержания 
белка и альбу-
мина в составе 
приема пищи 
или самостоя-
тельно.

4

Кисель 
«Желудочный 
нейтральный

Продукт питания для 
щадящей диеты.
Содержит гастрону-
триенты, в т. ч. пропо-
лис, пектин.
Пребиотик

• Уменьшение явлений диспепсии
• Уменьшение болей
• Снижение явлений дискомфорта
• Противовоспалительное действие (сниже-

ние СОЭ, СРБ)
• Антиоксидантное действие
• Снижение уровня ПОЛ
• Улучшение репаративных процессов, улуч-

шение эпителизации
• Повышение качества жизни
• Улучшает иммунный статус

1–2 раза в день 
во время вто-
рого завтрака 
и полдника.

5

Напиток для 
детоксикации

Источник кофакторов 
и коферментов деток-
сикации. Источник 
витаминов (А, С, Е, 
B6, PP) минералов 
(цинк, марганец, селен), 
антиоксидантов. Пре-
биотик

• Восстановление активности ферментных 
систем, I и II фазы метаболизма

• Нормализация цикла Кребса
• Повышение антитоксической функции 

печени
• Повышение антиокислительной активности 

организма
• Восполнение дефицита витаминов (С, B2, B6, 

PP) и микроэлементов (Zn, Mn, Se)
• Нормализация деятельности микробиома

1–2 раза в день 
утром и в обед 
(второй прием 
продукта 
при приеме 
2 раза в день), 
курсом от 3 до 
6 месяцев до 
нормализации 
маркеров ин-
токсикации

7

Кисель 
Витаминный 
ФОРТЕ

Продукт питания для 
щадящей диеты.
Источник витаминов 
(C, PP, Е, В1, В2, В5, В6, 
В9, В12, H). Содержит 
пектин.
Пребиотик

• Восполнение дефицита витаминов (C, PP, Е, 
В1, В2, В5, В6, В9, В12, H)

• Нормализация деятельности микробиома
• Общеукрепляющее действие

1–2 раза в день

Таблица 5.
Рекомендуемые 
продукты диети-
ческого лечебного 
питания при 
заболеваниях ЖКТ, 
ассоциированных 
с HP

Примечание:
СОЭ- скорость 
оседания эритро-
цитов; 
СРБ – С-реактив-
ный белок; 
АСТ – аспартатами-
нотрансфераза; 
АЛТ – аланинами-
нотрансфераза; 
ГГТ – гамма- глу та-
мил транс фе ра за.
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В стадии ремиссии диета постепенно расши-
ряют, стремясь приблизиться к рациональному 
питанию, с исключением сильных химических раз-
дражителей  слизистой  оболочки желудка и стиму-
ляторов желудочной  секреции. Больные должны 
получать большее количество пищевой   клетчатки 
в виде термически обработанных или сырых ово-
щей  и фруктов. Это способствует нормализации 
кишечного пассажа, улучшению пищеварения 
и обмена веществ, помогает купировать симптома-
тику дисбиоза кишечника и способствует профи-
лактике его возникновения. Следует ограничить 
употребление консервов, копченостей , жареного, 
газированных напитков и алкоголя, острых пря-
ностей  и специй .

В период обострения, в т. ч. язвенной  болезни, 
следует:
• увеличить потребление белков до 100–120 г;
• снизить употребление углеводов (на 25–30%);
• использовать слизистые блюда (овсяную, греч-

невую каши, молочные и растительные белки).

В целом лечебное питание является неотъемлемым 
компонентом лечебного процесса и включает пище-
вые р ационы с установленным химическим составом, 
энергетической ценностью, состоящие из определен-
ных продуктов. Недостаточность питания приводит 
к снижению адаптационных возможностей организма, 
что осложняет лечение пациента и создает условия 
для пролонгирования и обострения заболевания.

Практический подход к выбору лечебного питания
В России разработаны и производятся специализи-
рованныен пищевые продукты диетического лечеб-
ного и диетического профилактического питания 
при заболеваниях ЖКТ, ассоциированных с инфек-
цией HP.
1. При заболевании ЖКТ, ассоциированных с HP, 

целесообразно использовать продукты, обеспе-
чивающие поступление в организм необходимых 
нутриентов со свой ствами химического и механи-
ческого щажения. Это достигается включением 
в рацион специализированных продуктов:
• «Суп-пюре овощной с травами и овсянкой»,
• «Каша овсяная с травами и семенем льна»,
• «Коктейль белково- облепиховый»,
• Кисель «Желудочный нейтральный».

В совокупности они характеризуются противо-
воспалительными, обезболивающими свой ствами, 
снижают явления диспепсии, способствуют эпители-
зации слизистой кишечника, улучшающий состав его 
микробиома, повышают уровень белка и альбумина 
в крови. Они уменьшают обсеменение слизистой 
HP за счет содержания в своем составе прополиса, 

девясила, куркумы, солодки, кожуры граната, абрико-
са, экстракта барбариса, аира и других компонентов.

Кисель «Желудочный нейтральный» и Кисель 
«Общеукрепляющий», содержат пектин, инулин, дру-
гие пищевые волокна со свой ствами пребиотиков. 
В состав с продуктов «Каша с травами и семенем 
льна» и «Суп-пюре овощной с травами и овсянкой» 
входят инулин и пектин. Эти пищевые волокна опо-
средуют нормальное функционирование микрофло-
ры кишечника, предотвращает атрофию слизистой 
оболочки, способствуют лучшей регенерации эпите-
лиоцитов кишечника [626].
2. Для компенсации дефицита витамином и микро-

элементов оправдано использование поливита-
минных напитков щадящего действия, к которым 
относится Кисель «Витаминный ФОРТЕ», содер-
жащий витамины C, PP, E, B1, B2, B5, B6, B9, B12, H 
и пребиотики. Возможно употребление и других 
доступных напитков аналогичного действия [627].

Лечебное питание при заболеваниях ЖКТ упо-
требляется как дополнение к диетическому меню 
и может употребляться самостоятельно.

Антихеликобактерные эффекты некоторых растений
Растения с анти- H. pylori активностью содержат раз-
личные фитосоединения – алкалоиды, флавоноиды, 
сапонины, терпены и полисахариды, проявляющие 
антимикробную активность, подробный перечень 
этих растений представлен в весьма подробном 
обзоре. Натуральные продукты проявляют различ-
ные собственные антихеликобактерные эффекты. 

Традиционно применяемые терапевтические сред-
ства обладают антисекреторным или заживляющим 
действием, в то время как компоненты этих растений 
оказывают воздействие через свои антиоксидантные 
и противовоспалительные механизмы.

Следует признать, что натуртерапия хелико-
бактериоза требует еще серьезного изучения [262].

Рисунок 12.
Компоненты 
различных расте-
ний, обладающих 
подавляющим 
воздействием на 
H.pylori

Reversing antimicrobial
resistance and synergetic

effect to antibiotics Induce reactive oxygen
species production
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construction
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 Причины неэффективности антихеликобактерной терапии
По результатам 5-летнего (2013–2018 гг.) анализа 
эффективности терапии Helicobacter pylori в не-
скольких регионах Европы, представленным 
в официальнгых документах, было выявлены 
весьма интересные данные.

Так, всего были представлены данные о 30 394 
пациентов из 27 европейских стран, страдающих 
инфекцией H. pylori, которым было проведено 
в целом 21 533 эмпирических методов лечения 
первой линии с использованием более 100 раз-
личных схем

Было обнаружено, что централизованное вли-
яние на выбор терапии было незначительным, 
за исключением периодической рассылки об-
новлений, представления обновлений на заседа-
нии Европейской исследовательской группы по 
H. pylori и включения местных отзывов в виде 
тестирования после лечения для излечения.

Данные о чувствительности к антибиотикам 
были получены от 11% (от 2,7% до 16,7% в разных 
регионах).

В этой небольшой выборке распространенность 
резистентности H. pylori к кларитромицину и ме-
тронидазолу была высокой (т. е. 23% и 32% соот-
ветственно).

Чаще всего использовалась тройная терапия 
кларитромицином, но со временем ее использо-
вание снизилось с >50% в 2013–2015 гг. до 32% 
в 2017–2018 гг. [263]

Использование четырехкратной терапии висму-
том было редким и заметно варьировало в зави-
симости от региона, но также имело тенденцию 
к увеличению с течением времени. Т.о., было сде-
лано заключение, что лечение инфекции H. pylori 
европейскими гастроэнтерологами было неодно-
родным, неоптимальным и не соответствовало 
текущим рекомендациям [264]

Анализ литературных данных показал, что ле-
чение инфекции H. pylori европейскими гастро-
энтерологами неоднородно, неоптимально и не 
соответствует текущим рекомендациям.

Только четырехкратная терапия продолжи-
тельностью не менее 10 дней способна достичь 
более 90% показателей эрадикации. Европейские 
рекомендации медленно и неоднородно внедряют-
ся в рутинную клиническую практику, что было 
связано с соответствующим повышением эффек-
тивности [265].

К июлю 2021 года в регистр “Hp- EuReg” было 
включено более 7 тысяч из России, что дает ши-
рокие возможности для эффективности приме-
няемых схем эрадикации.

Анализ данных ре гистра указал, на допущенные 
нарушения:
• Ошибки диагностики H. pylori,
• Отсутст вие или ошибки оценки эффективно-

сти лечения,

• Использование стандартной тройной терапии 
в регионах, где она неэффективна и назначение 
эрадикационной терапии на 7–10 дней,

• Использование в схемах эрадикации H. pylori 
ИПП с низким антисекреторным потенциалом,

• Недооценка преимущества добавления висмута 
к лечению антибиотиками,

• Повторное назначение определенных антибио-
тиков после неудачной эрадикации,

• Игнорирование важности приверженности па-
циента лечению [266].

Другое исследование показало, что к недора-
боткам врачей можно отнести:
• назначение неправильной терапии;
• терапия назначена правильно, но неадекватно 

ее распределение:
• недостаточность доз антибактериальных 

средств,
• короткие курсы терапии,
• неправильные комбинации препаратов в схеме,
• нарушение кратности назначения лекарствен-

ных средств без объяснения больному причин 
его заболевания и необходимости корректного 
исполнения предписанных назначений.

Со стороны пациентов могут быть следующие 
нарушения, снижающие эффективность терапии:
• невыполнение назначений врача,
• нарушение режима приема лекарств и необхо-

димых сроков лечения.

Веской причиной неэффективности лечения 
может быть добросовестное заблуждение обе-
их сторон, т. е. использование приобретенных 
в аптечной сети муляжей (некачественных кон-
трафактов – подделок) известных лекарственных 
средств [267].

Факторы

Детерминированные микроорга-
низмом (бактерией)

Детерминированные макроорга-
низмом (пациентом) Детерминированные врачом

Резистентность к антибактериаль-
ным препаратам.
Реактивация кокковых форм 
H. pylory в спиралевидные.
Высокая бактериальная нагрузка.
Вирулентность штамма бактерии 
(CagA-отрицательные, VacA s2m2)

Низкий комплайнс пациента.
Гиперсекреция соляной кислоты.
Полиморфизм CYP2C19.
Полиморфизм MDR1.
Полиморфизм IL-1β.
Курение.
Избыточная масса тела / ожирение.
Сахарный диабет.

Некорректное назначение ЭТ.
Использование дженериков в схе-
мах ЭТ.

Таблица 6.
Факторы, опреде-
ляющие неэффек-
тивность ЭТ



92

экспериментальная и клиническая гастроэнтерология | № 232 (12) 2024 experimental & clinical gastroenterology | № 232 (12) 2024

 Методы достижения комплаентности к антихеликобактерной терапии
Основными методами повышения приверженно-
сти пациентов к эрадикационной терапии H. pylori 
считаются: индивидуальная работа с пациентом, 
создание у больного правильной мотивации, пре-
доставление полной информации о лечении и кон-
троль за его соблюдением [267].

Благодаря таким простым мерам, как подробные 
разъяснения пациентам важности достижения 
эффективной эрадикации H. pylori для улучшения 
здоровья и профилактики рака желудка, принци-
пов уничтожения бактерии, важности приема всех 
препаратов, схемы, времени и продолжительности 
приема лекарственных средств, информирование 
о возможных побочных эффектах терапии, о про-
филактике повторного инфицирования, предо-
ставление листовки с этой информацией и ведение 
дневника приема лекарственных препаратов, а так-
же, по возможности, дополнительное телефонное 
консультирование, позволяют повысить эффек-
тивность эрадикационной терапии инфекции 
H. pylori свыше 90% [268].

Приверженность к терапии определяется слож-
ностью многокомпонентного лечения, его продол-
жительностью и эффективностью, возникновени-
ем нежелательных явлений, мотивацией пациента 
и врача, полнотой информирования больного. 
Несоблюдение пациентом приема препаратов 
в схеме эрадикационной терапии существенно 
снижает ее эффективность. Даже после однократ-
ного пропуска приема хотя бы одного из компо-
нентов схемы, ее эффективность может снизиться 
на 14,3% [269]. Согласно данным D.Y. Graham et 
al., полученным еще в 1992 г., эффективность эра-
дикации H. pylori у пациентов, которые приняли 
более 60% назначенных лекарственных препаратов, 
соответствовала результатам 2-недельного курса 
эрадикационной терапии и составила 96%, а у па-
циентов, нарушавших режим лечения, – 69% [270].

По результатам другого исследования J. Wer-
meille et al. так же можно отметить тот факт, что 
существенно более высокая эффективность (69,9%) 

э радикационной (трехкомпонентной) схемы отме-
чалась у пациентов с высокой приверженностью 
к терапии (приняли более 85% рекомендованных 
доз) по сравнению с теми пациентами, кто не со-
блюдал предписанные рекомендации (приняли 
менее 85% рекомендованных доз), показатель ко-
торых был лишь 33% [271].

Пациенты, получающие эрадикационную те-
рапию амбулаторно, более склонны к самостоя-
тельной отмене или пропуску приема препаратов 
(чаще из-за побочных эффектов), чем находящиеся 
в стационаре [271].

Важно подчеркнуть и тот факт, что помимо сни-
жения эффективности лечения низкая привержен-
ность к эрадикационной терапии может приводить 
к селекции лекарственно- устойчивых штаммов. 
После неуспешной терапии первой линии рези-
стентность H. pylori к кларитромицину достигает 
значений в 57% штаммов [272].

В России зарегистрирован комбинированный 
препарат для лечения язвенной болезни, который 
включает стандартную тройную терапию первой 
линиии: омепразол, кларитромицин и амокси-
циллин. Это готовый набор обеспечивает пра-
вильность дозировки и стабильность приема, что 
способствует повышению комплаенса и позволяет 
достигать уровня эрадикации более 90%, но и ак-
тивного вовлечения пациентов в процесс лечения 
через повышение комплаенса [273].

Производители предлагают крайне удобный для 
потребителя комбинированный блистер, содер-
жащий в одном стрипе три различных препарата: 
20 мг омепразола в кишечнорастворимой форме 
(2 капсулы), 500 мг кларитромицина (2 таблетки) 
и 500 мг амоксициллина (4 капсулы).

Упаковка расчитана на 7 дней регулярного при-
ема препаратов содержащихся в одном блистере 
на утренний и вечерний прием (2 упаковки на курс 
лечения),, при дополнении по назначению врача. 
висмута трикалия дицитрата, ребамипида и про-
биотиков [274].

 Глава третья.
 ПРИКЛАДНАЯ ХЕЛИБАКТЕРИОЛОГИЯ
 Диагностика и лечение инфекции H. pylori у детей
Диагностика инфекции H. pylori рекомендуется 
у детей с эрозиями или язвами желудка и двенад-
цатиперстной кишки, а также гастритами или 
гастродуоденитами, выявленными при эндоско-
пическом исследовании. При этом показаниями 
к  проведению ЭГДС у  детей являются: дисфа-
гия; одинофагия; изжога, срыгивания (гастроэ-
зофагеальный рефлюкс), не купируемые меди-
каментозно; рецидивирующие рвоты; признаки 
желудочно- кишечного кровотечения; хронические 
боли в животе; анорексия; потеря массы тела и/
или задержка роста; анемия; хроническая диарея 
[275]. Не рекомендуется обследование на H. pylori 
детей с функциональной абдоминальной болью 
при отсутствии показаний к ЭГДС. ЭГДС и об-
следование на H. pylori не показаны при подозре-
нии на функциональные расстройства ЖКТ (если 

клиническая картина соответствует их критериям) 
[276]. Решение о проведении ЭГДС принимается 
также с учетом семейного анамнеза и отягощенной 
наследственности по язвенной болезни или раку 
желудка.

Показаниями для обследования на H. pylori мо-
гут быть: хроническая иммунная тромбоцито-
пеническая пурпура (неинвазивными методами) 
и рефрактерная к терапии железодефицитная ане-
мия (инвазивные методы в ходе ЭГДС).

Обследование на H. pylori рекомендовано прово-
дить не ранее, чем через 2 недели после прекраще-
ния приема антисекреторных препаратов и/или 4 
недели после прекращения приема антибиотиков.

Для первичной диагностики инфекции H. pylori 
у детей предпочтительны инвазивные методы (бы-
стрый уреазный тест, гистологическое исследование 
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биоптатов СОЖ). Первичная диагностика инфек-
ции H. pylori с помощью неинвазивных тестов 
(дыхательный тест с мочевиной13C, аммиачный 
дыхательный тест) имеет скрининговый характер, 
в связи с чем, стратегия «test and treat» у детей не 
рекомендуется [277]. При положительном резуль-
тате неинвазивного метода показано проведение 
ЭГДС для окончательной постановки диагноза с ис-
пользованием быстрого уреазного теста и гистоло-
гии. Серологические тесты не рекомендуются как 
для первичной диагностики, так и для контроля 
эрадикации H. pylori, так как IgG в крови могут 
оставаться длительное время [277, 278].

Для контроля эффективности антихеликобак-
терной терапии используются неинвазивные мето-
ды: дыхательный тест с мочевиной13C, аммиачный 

дыхательный тест (с мочевиной обычного изотоп-
ного состава) [279] и определение антигена H. pylori 
в кале с помощью моноклональных антител.

Контроль эффективности терапии должен быть 
проведен не ранее чем через 4–6 недель после окон-
чания курса эрадикационной терапии (не ранее 
4-х недель после окончания курса антибиотиков 
и 2-х недель после окончания курса ИПП). Показан 
любой из доступных высокочувствительных неин-
вазивных методов: дыхательный тест или опре-
деление антигена H. pylori в кале, чтобы не под-
вергать ребенка повторной эндоскопии. В случае 
проведения контрольной ЭГДС (например, при 
эрозивно- язвенном поражении гастродуоденаль-
ной зоны) желательно проведение инвазивных 
диагностических тестов.

 Первая линия антихеликобактерной терапии у детей
Рекомендуется использовать одну из следующих 
эмпирических схем в течение 14 дней:
1. ИПП + амоксициллин + кларитромицин 

(+ висмута трикалия дицитрат)
2. ИПП + кларитромицин + метронидазол 

(+ висмута трикалия дицитрат)
3. ИПП + амоксициллин + метронидазол 

(+ висмута трикалия дицитрат)
4. ИПП + амоксициллин или кларитромицин 

+ нифурател
5. ИПП + амоксициллин + джозамицин 

(последовательное назначение антибиотиков 
по 7 дней) (+ висмута трикалия дицитрат)

6. ИПП + тетрациклин + метронидазол 
+ висмута трикалия дицитрат

Прием ИПП или висмута не пролонгируется 
более 14 дней без особых показаний (неполное руб-
цевание язвы, сопутствующая ГЭРБ).

Предварительное определение чувствительно-
сти H. pylori позволяет индивидуально подобрать 
схему и с большей вероятностью достичь эради-
кации H. pylori. Для определения чувствитель-
ности H. pylori к антибактериальным препаратам 
допустимо проведение посева биоптата СОЖ на 
питательные среды и определение чувствительно-
сти H. pylori к антибиотикам методом разведений 
или Е-тестов, а также методом ПЦР для определе-
ния мутаций 23S РНК – маркера резистентности 
H. pylori к кларитромицину.

Препараты Дозирование
Омепразол 1 мг/кг/сут в 2 приема за 30 мин. до еды (с 12 лет)
Рабепразол 1 мг/кг/сут в 2 приема за 30 мин. до еды (с 12 лет)

Эзомепразол 1–2 мг/кг/сут. в таблетках в 2 приема за 30 мин. до еды 
с 12 лет

Амоксициллин 50 мг/кг до 1 г в 2 приема
Возможно увеличение дозы в 1,5 раза

Кларитромицин 15 мг/кг до 500 мг в 2 приема
Метронидазол 20 мг/кг до 500 мг в 2 приема
Тетрациклин 50 мг/кг до 1 г в 2 приема с 8 лет
Трикалия дицитрат 
висмута 120 мг 3–4 раза (8 мг/кг/сут.) с 4 лет

Джозамицин 30–50 мг/кг/сут в 2 приема
Нифурател 15–30 мг/кг/сут в 2 приема с 3 лет

Таблица 7.

Примечание:

Рекомендуемые дозы пре-
паратов в эрадикационных 
схемах

в инструкции к препаратам 
отдельных производителей 
дозы и возрастные ограни-
чения могут отличаться от 
указанных, в т. ч. в сторону 
снижения допустимого 
возраста. Необходимо 
внимательно ознакомиться 
с инструкцией к препарату.

 Вторая линия антихеликобактерной терапии у детей
Если после первого курса лечения эрадикация 
H. pylori не достигнута (контроль следует осущест-
влять через 4–6 недель после окончания схемы), 
повторная терапия проводится не сразу, а при по-
следующем обострении.

Выбор схемы должен производиться на основа-
нии данных посева биоптата СОЖ на питательные 
среды и определение чувствительности H. pylori 
к антибиотикам. Если это сделать невозможно, 
рекомендуется квадротерапия: ИПП с тетрацикли-
ном, метронидазолом и висмутом, либо схемы 
с включением нитрофуранов.

Рекомендуется использовать одну из следую-
щих эмпирических схем терапии второй линии 
в течение 14 дней:
1. Висмута трикалия дицитрат + ИПП + амокси-

циллин + кларитромицин
2. Висмута трикалия дицитрат + ИПП + амокси-

циллин или кларитромицин + нифурател
3. ИПП + тетрациклин + метронидазол + висмута 

трикалия дицитрат

На фоне эрадикационной схемы должны назна-
чаться пробиотики, которые также продолжают 
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Неинвазивная диагностика Инвазивная диагностика
(при проведении ЭГДС)

Гистологический метод
13С-уреазный,
аммиачный

дыхательный тест

Антиген
H. pylori
в кале

Рекомендованные дозы препаратов приведены в таблице

Первичная диагностика H. pylori

Неинвазивная диагностика Инвазивная диагностика

Быстрый
уреазный тест

Гистологический
метод

13С-мочевинный,
дыхательный тест

Аммиачный
дыхательный тест

Терапия первой линии в течение 14 дней

Контроль эрадикации H. pylori не ранее 4–6 недель после окончания терапии

При отсутствии употребления макролидов 
в течение последних 6 мес.:
1. ИПП + амоксициллин + кларитромицин 

(+ висмута трикалия дицитрат)
2. ИПП + кларитромицин + метронидазол 

(+ висмута трикалия дицитрат)
3. ИПП + амоксициллин или кларитромицин 

+ нифурател
4. ИПП + амоксициллин + джозамицин 

(последовательное назначение антибиотиков 
по 7 дней) (+ висмута трикалия дицитрат)

Пробиотики на время проведения эрадикации 
и 2 нед. после ее окончания

При приеме макролидов в течение последних 6 мес.:
1. ИПП + амоксициллин + метронидазол 

(+ висмута трикалия дицитрат)
2. ИПП + тетрациклин + метронидазол 

+ висмута трикалия дицитрат
Пробиотики на время проведения эрадикации 
и 2 нед. после ее окончания

Терапия второй линии при повторном обострении в течение 14 дней

Терапия третьей линии только с учетом
чувствительности H. pylori к антибиотикам

Выбор схемы проводится при определении 
чувствительности H. рylori к антибиотикам

При невозможности определить чувствительность
H. рylori к антибиотикам:
1. Висмута трикалия дицитрат + ИПП + амоксициллин 

+ кларитромицин
2. Висмута трикалия дицитрат + ИПП + амоксициллин 

или кларитромицин + нифурател
3. ИПП + тетрациклин + метронидазол 

+ висмута трикалия дицитрат

Рисунок 13.
Алгоритм диагно-
стики и лечения 
инфекции H. pylori 
у детей

после отмены антибиотиков, с целью снижения 
риска побочных эффектов антихеликобактерной 
терапии, в первую очередь, ассоциированного 
с применением антибиотиков кишечного дисби-
оза, и повышения эффективности антихелико-
бактерной терапии. Развитие ассоциированного 
с применением антибиотиков кишечного дисбиоза 
при проведении антихеликобактерной терапии 

является установленным фактом. В первую оче-
редь это относится к лицам с нестабильной ки-
шечной микробиотой, к которым относятся дети 
(Уровень доказательности: 2c, Уровень рекомен-
дации: B; M5:6)) [280, 281].

Наиболее эффективным в настоящее время 
считается применение Lacto ba cil lus spp. и S. bou-
lar dii. Среди мультиштаммовых пробиоти ческих 
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средств оптимальной эффективностью в обоих 
указанных направлениях обладают комбина-
ции Lactobacillus acidoph ilus и Bifidobacterium 
animalis subsp. Lactis BB-12, а та кже 8-штаммо-
вая пробиотическая комбинация, включающая 

L. acidophilus, L. casei rhamnosus, L. plantarum, 
L. reuteri, L. salivarius, L. sporogenes, B. infantis, 
B. longum) [282, 283]. Есть отдельные доказа-
тельства эффективности монотерапии L. reuteri 
DSMZ17648 [284].

 Хеликобактериоз у беременных и кормящих
Как правило, инфицирование H. pylori происходит 
до беременности, однако гормональные и иммуно-
логические изменения во время беременности могут 
активировать латентную инфекцию с негативным 
воздействием не только на здоровье матери, но и на 
плод (недостаточный рост, пороки развития), причем 
последствия могут наблюдаться позднее [285, 286].

Описана связь между H. pylori и нарушениями 
репродуктивной системы, приводящими к беспло-
дию, привычному невынашиванию беременности 
у женщин и нарушению сперматогенеза у мужчин. 
Инфекция чаще встречается у людей с наруше-
ниями фертильности (если зачатие не наступает 
в течение 2-х лет после отказа от контрацепции).

Женщины, инфицированные H. pylori, имеют 
антитела против бактерии в слизи шейки матки 
и фолликулярной жидкости, которые снижают 
подвижность сперматозоидов и возможности за-
чатия [285, 286].

Предполагается связь между инфекцией H. pylori 
и недостаточностью имплантации/плацентации 
из-за перекрестной реакции между антителами 
против H. pylori и тканью плаценты [287].

У женщин, инфицированных H. pylori, отме-
чается более частое развитие раннего токсикоза, 
его большая продолжительность и выраженность. 
Чаще встречается рвота беременных, приводяшая 
к потере веса, дегидратации, нарушению водно- 
электролитного баланса [288–299].

В систематическом обзоре и метаанализе 12 от-
четов о случаях и серий случаев, 19 наблюдатель-
ных эпидемиологических исследований и 6 ин-
тервенционных исследований обнаружена более 
высокая распространенность железодефицитной 
анемии у H. pylori- инфицированных беременных, 
чем у неинфицированных [300–303].

Выявлена ассоциация преэклампсии с CagA-
позитивными и  CagA/VacA-позитивными 
штаммами H. pylori, которые являются более 
вирулентными и, следовательно, с большей ве-
роятностью вызывают системное воспаление, 
окислительный стресс и генерализованную эн-
дотелиальную дисфункцию, типичную для пре-
эклампсии [285, 287, 304].

Не доказана вертикальная передача H. pylori, 
поскольку не обнаружено присутствия ДНК 
H. pylori в плацентах H. pylori- позитивных па-
циенток [304]. Однако специфические антитела 
(IgG) против H. pylori передаются плоду/младенцу 
трансплацентарно и с материнским молоком. Эти 
пассивно приобретенные антитела снижаются 

в течение первых 3–4 месяцев жизни ребенка, 
но неясно, способны ли материнские антитела 
защитить детей от колонизации H. pylori [305, 306].

Грудное вскармливание не является защитой 
ребенка от инфицирования H. pylori [307].

Дети инфицированных H. pylori матерей имеют 
более высокий риск заражения H. pylori вследствие 
передачи инфекции во время совместного прожи-
вания [308, 309].

Диагностика инфекции H. pylori во время бе-
ременности по показаниям может проводиться 
с помощью серологического теста на антитела 
к H. pylori [299] или определение антигенов H. pylori 
в кале [46].

По показаниям беременной может быть также 
выполнено эндоскопическое исследование верхних 
отделов ЖКТ [310].

При обнаружении инфекции H. pylori во время 
беременности рекомендуется отложить эрадика-
цию H. pylori до окончания беременности и пре-
кращения лактации.

Для купирования симптомов диспепсии, связан-
ных с H. pylori, может быть использована курсовая 
терапия препаратом инактивированных бактерий 
пробиотического штамма Lactobacillus reuteri 1 капс. 
(200 мг) 2 раза в сутки в течение 28 дней в монотера-
пии или по показаниям в комбинации с ИПП (эзо-
мепразол 20–40 мг/сут курсом до 14 дней) [311, 146, 
312]. Для купирования отдельных симптомов, в том 
числе возникающих на фоне курсовой терапии 
ИПП и препаратом инактивированных бактерий 
пробиотического штамма Lactobacillus reuteri, могут 
быть использованы невсасывающиеся антациды, 
например, алюминия фосфат по 1 пакету/саше 2–3 
раза в день; алгедрат+магния гидроксид по 1 таб. 
или пакетику 2–3 раза в день; магалдрат с симети-
коном по 1–2 таблетки 3 раза в день после еды или 
в зависимости от времени появления болезненных 
симптомов. При выборе антацидного препарата 
для беременной следует учитывать нередко сопут-
ствующие нарушения функций кишечника – при 
наличии запоров показаны магнийсодержащие 
антациды, а при послаблении стула – алюминий-
содержащие (препараты фосфата алюминия). При 
наличии у пациентки панкреатита и желчнока-
менной болезни не следует назначать антациды, 
содержащие кальций [310, 313].

Традиционную эрадикацию H. pylori в идеале 
следует проводить за несколько месяцев до зача-
тия, чтобы попытаться достичь серонегативности 
[285, 314].

 Эрадикация в семье
Важным фактором, облегчающим циркуляцию 
возбудителя, является реинфекция после успешной 
эрадикации, которая среди прочих причин может 
происходить от бессимптомных носителей H. pylori 
среди членов семьи.

На инфицирование детей в семье наибольшее 
значение оказывает H. pylori положительный статус 
матери [315].

Эрадикационная терапия при планировании 
беременности может быть мерой, препятствующей 
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передаче H. pylori следующему поколению и пре-
дотвращающей внутрисемейную передачу инфек-
ции [316].

Родственники первой линии родства пациентов 
с установленном диагнозом рак желудка имеют 
более высокую распространенность инфекции 
H. pylori, атрофического гастрита и кишечной 
метаплазии [317]. Это объясняет необходимость 
того, что члены семьи пациента с раком желудка 
должны пройти скрининг и лечение инфекции 
H. pylori [60].

Стратегия «скрининга и лечения всех членов 
семьи» предполагает, что пациент при наличии 
показаний тестируется на инфекцию H. pylori. Если 
у него выявляется хеликобактерная инфекция, тог-
да всем членам семьи (родители, супруги, дети или 
другие члены семьи, проживающие в одном доме) 
рекомендуется пройти тестирование на H. pylori 
неинвазивным способом – серологический тест, 
дыхательный тест с мочевиной13C, определение 
антигена H. pylori в кале, или сочетание двух тестов. 
Инфицированным членам семьи также рекоменду-
ется лечение инфекции H. pylori, предпочтительно 
в одно и тоже время [136].

Некоторые исследования показали, что стра-
тегия семейного скрининга и лечения H. pylori 
может повысить успешность антихеликобактер-
ной терапии и снизить частоту реинфекции более 

эффективно, чем пр  и подходе лечения одного ин-
фицированного пациента.

По данным систематического обзора и метаа-
нализа, общие показатели эрадикации H. pylori 
составили 93,4% в семье и 83,3% у одного инфици-
рованного пациента. Было показано, что уровень 
эрадикации H. pylori при лечении всех членов семьи 
выше, чем при проведении антихеликобактерной 
терапии у отдельных инфицированных индиви-
дуумов (OШ=2,93; 95% ДИ 1,68–5,13; р<0,05).

Общая частота повторной инфекции H. pylori 
после эрадикации в семье составила 7,2%, а в груп-
пе терапии одного инфицированного пациента – 
18,4%. Частота реинфекции H. pylori в семье была 
ниже, чем у отдельных инфицированных пациен-
тов (OШ=0,3; 95% ДИ 0,19–0,48; p<0,05) [62].

Таким образом, внутрисемейная передача – это 
способ первичного и повторного заражения, кото-
рый является ключевым путем, ответственным за 
передачу инфекции H. pylori, поэтому всем членам 
семьи инфицированных пациентов целесообразно 
проходить обследование на H. pylori, даже при от-
сутствии симптомов заболевания.

Сокращение недиагностированных пациентов 
позволит снизить риск развития заболеваний, свя-
занных с H. pylori, а также снизить риск повторного 
заражения в семье, а затем ограничить распростра-
нение H. pylori в популяции.

 Хеликобактериоз у медработников
Медицинские работники входят в группу ри-
ска по инфицированию H. pylori. В этой про-
фессиональной группе инфекция определяется 
в 1,3–2,3 раза чаще (при исследовании разными 
методами), чем у пациентов, не связанных с ме-
дицинской деятельностью. Антихеликобактерное 
лечение у медицинских работников является не-
обходимой мерой, как для улучшения здоровья 
медицинского сообщества, так и для улучше-
ния результатов терапии среди населения РФ. 
Отсутствие осознания врачами необходимости 
эрадикации H. pylori приводит к отказу от прове-
дения такого лечения у себя и у своих пациентов. 
Согласно исследованиям, врачи полностью со-
гласны диагностировать и лечить H. pylori только 
в 90,5% случаев при ЯБ, в 77,8% – при хроническом 
атрофическом гастрите и в 41,2% – при наличии 
симптомов диспепсии [318]. Провести эрадика-
цию себе готовы от 18,9% до 78% медицинских 
работников [48, 49, 319].

Это влечет за собой и неадекватный выбор схем 
эрадикации [320].

Вместе с  тем, медицинские работники име-
ют повышенный риск хеликобактерной инфек-
ции. Отношение шансов (ОШ) составляет от 1,62 
(95% ДИ: 1,33–1,97) [321, 322] до 2,82 (95% ДИ: 1,25–
6,40) [323]. В разных регионах РФ выявлено от 
47,6% до 70,8% зараженных H. pylori медицинских 
работников [48, 49, 319]. Опираясь на Читинский 
опыт программы «Медики без хеликобактериоза», 
инфицированными оказались 71,4% обследован-
ных врачей [319].

При проведении эрадикации у медицинских 
работников городов Москва и Казань уровень 
эффективности эрадикационных мер оказывается 

недостаточно высоким – всего 51,6%. [49], ино-
гда – от 69,2% в Санкт- Петербурге [48], до 71,4% 
в Чите [319].

В Читинской части программы «Медики без 
хеликобактериоза 22% инфицированных врачей 
отказались от проведения эрадикации и 20,4% 
из начавших лечение нарушили режим терапии. 
Причинами отказов от лечения стали отсутствие 
клинических проявлений, аллергические реак-
ции на антибактериальные средства в анамнезе, 
опасения развития дисбиотических нарушений 
в кишечнике, развитие нежелательных явлений 
на фоне терапии. Нарушение эрадикационного 
протокола выражалось в использовании одного 
антибиотика, сокращении сроков лечения, исполь-
зование менее 90% необходимых лекарственных 
средств. Эффективная эрадикация в этой группе 
имела место только в 12,5% случаев [319].

Вместе с тем, инфекция H. pylori у медицинских 
работников приводила к существенным воспа-
лительным изменениям СОЖ, к формированию 
атрофии, кишечной метаплазии и дисплазии. При 
гистологическом исследовании СОЖ у инфициро-
ванных H. pylori медицинских работников высокая 
степень активности воспаления обнаруживалась 
в 2,5 раза чаще, чем при отсутствии бактерии. 
Атрофия III–IV стадии по системе OLGA, кишечная 
метаплазия III типа (неполная толстокишечная) 
и дисплазия диагностировались у 1/5 медицинских 
работников.

Читинский опыт программы «Медики без хе-
ликобактериоза» продемонстрировал положи-
тельные стороны этого проекта. После успешной 
эрадикации при гистологическом исследовании 
отмечено статистически значимое снижение 
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степени воспаления с III–IV до II–III, уменьшение 
толщины стенки желудка в пилорическом отделе 
и в теле при УЗИ-исследовании, улучшение само-
чувствия у 45% врачей. Эрадикационное лечение 

медицинских работников способствовало луч-
шему пониманию собственно необходимости та-
кой терапии, строгого соблюдения схем у своих 
пациентов.

 H. pylori- ассоциированная соматическая коморбидность

 H. pylori и аутоиммунный гастрит
Имеются данные о связи H. pylori с развитием ау-
тоиммунных заболеваний (феномен «молекуляр-
ной мимикрии»), в особенности, с аутоиммунным 
гастритом. Атрофия слизистой оболочки желудка 
развивается при этом быстрее, что требует не только 
проведения эрадикации возбудителя, но и дополни-
тельного восстановления слизистой оболочки же-
лудка. Следовательно, тем пациентам с признаками 
аутоиммунного гастрита, которые инфицированы 
H. pylori, требуется проведение эрадикационной тера-
пии, после чего целесообразно назначение стимуля-
тора репарации тканей альфа- глутамил-триптофана 
(Регастим Гастро) в форме геля для приема внутрь по 
3,0 г 2 раза в день в течение 28 суток. В данном слу-
чае действие альфа- глутамил-триптофана связано 

не только с репаративным эффектом (увеличение 
количества желудочных желез и функционального 
состояния слизистой оболочки желудка (повышение 
уровня кислото- и пепсинообразования)) и проти-
вовоспалительным действиями, но и с тем, что пре-
парат способствует более выраженному снижению 
титра антихеликобактерных антител, уменьшая 
активность аутоиммунного фактора агрессии сли-
зистой оболочки желудка.

При необходимости повторный курс приема про-
водят через 14 дней. Количество курсов определяет-
ся гистологической стадией атрофии слизистой обо-
лочки желудка и/или результатами лабораторных 
тестов, отражающих состояние слизистой желудка 
(«Гастропанель»).

 H. pylori и MALT-лимфома
MALT – экстранодальная В-клеточная лимфома из 
клеток маргинальной зоны, которая поражает лим-
фоидную ткань слизистых оболочек. Она относится 
к группе В-клеточных новообразований низкой степе-
ни злокачественности. Встречается в любом возрасте, 
может локализоваться в органах ЖКТ, щитовидной, 
слезных, слюнных и молочных железах, а также в брон-
хах. При эндоскопии определяется картина гастрита 
или язвенный дефект слизистой оболочки с нетипич-
ными для обычной язвы солидными структурами.

Эрадикация H. pylori является первой линии те-
рапии MALT-лимфомы низкой степени злокаче-
ственности.

 H. pylori и анемия
Инфекция H. pylori связана с гематологическими 
проявлениями, такими как железодефицитная 
анемия (ЖДА) и B12-дефицитная анемия [324, 325]. 
Наиболее частой формой анемии в практике врача 
является ЖДА, которая встречается у 2–5% взрос-
лого населения в мире, среди которой в 15% случаев 
диагностируют необъяснимую ЖДА, рефрактер-
ную к препаратам железа [326].

Мночисленные исследования показали, что 
ЖДА неясной этиологии в 48–50% случаев связана 
с инфекцией H. pylori [327, 328, 329].

У H. pylori- инфицированных лиц описаны раз-
личные морфологические типы анемии: микроци-
тарная, нормоцитарная и макроцитарная [330, 331]. 
Наличие нормоцитарной и микроцитарной анемии 
позволяет предположить, что инфекция H. pylori 
может вызывать ЖДА за счет снижения абсорбции 
железа и снижения концентрации гемоглобина из-
за дефицита железа [331].

В систематическом обзоре с изучением 7 144 
пациентов за период с 1998 по 2021 гг. в 5 наблю-
дательных и перекрестных исследованиях вы-
явлена связь между инфекцией H. pylori и ЖДА. 
Распространённость этой анемии составила 25,6–
75% [327].

Обновленный систематический обзор и метаа-
нализ, изучающий связь между H. pylori инфекцией 
и ЖДА с включением 14 обсервационных иссле-
дований показал, что вероятность развития ЖДА 
была у H. pylori- инфицированных больных выше 
в 1,72 раза по сравнению с неинфицированными ли-
цами (ОШ 1,72; 95% ДИ 1,23–2,42), дефицита железа 
выше в 1,33 раза (ОШ 1,33; 95% ДИ 1,15–1,54; 30) и 
низкий уровень гемоглобина – в 1,15 раз (ОШ 1,15; 
95% ДИ 1,00–1,32) [332]. Обследование H. pylori- 
инфицированных лиц на амбулаторном этапе 
выявило клинические особенности ЖДА: сим-
птомы анемии и сидеропении, длительностью до 
2–10 лет, рефрактерной к терапии (64,3%), дис-
пепсия (22,9%) или только лабораторные призна-
ки ЖДА (12,9%) [333]. ЖДА, связанная с H. pylori, 
демонстрирует рецидивирующие течение после 
прекращения ферротерапии [334].

Патогенез железодефицитной анемии при 
инфекции H.  pylori включает несколько меха-
низмов. Во-первых, имеет значение нарушение 
превращения железа пищи в желудке из-за по-
вышения внутрижелудочного pH при разви-
тии хронического атрофического гастрита [335] 
и снижения концентрации аскорбиновой кислоты 

Рисунок 14. Эндофото. MALT-лимфома 
на фоне гастрита, ассоции-
рованного с H. pylori
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в желудочном соке, особенно при инфицировании 
CagA-положительные штаммами H. pylori [332, 
336, 337, 338, 339]. Витамин С, являясь важным 
фактором всасывания железа из пищи, не только 
переводит трехвалентное железо в двухвалентную 
форму, которая сохраняет растворимость при ще-
лочном pH двенадцатиперстной кишки, но также 
образует хелатные соединения с хлоридом железа, 
который также стабилен при pH>3. Это приво-
дит к снижению клинического ответа на терапию 
препаратами железа [340]. Во-вторых, дефицит 
железа возникает за счет хронических кровотече-
ний за счет эрозивно- язвенных изменений в сли-
зистой оболочке желудка и 12-перстной кишке при 
H. pylori- ассоциированных заболеваниях. Данная 
форма ЖДА имеет типичные признаки постгемор-
рагической анемии [337]. В-третьих, происходит 
поглощение железа H. pylori для собственного роста 
и размножения. Штаммы H. pylori от пациентов 
с ЖДА демонстрируют более быстрый рост и повы-
шенное поглощение ионов железа и трехвалентного 
железа по сравнению со штаммами от пациентов, 
не страдающих ЖДА [341].

H. pylori может связывать и извлекать железо из 
гемоглобина, трансферрина и лактоферрина [342]. 
H. pylori обладает гемолитической активностью 
прикрепляясь к эритроцитам в капиллярах соб-
ственной пластинки [343]. Особенно прочно ми-
кроб прикрепляется к эритроцитам группы крови 
А, вызывая лизис эритроцитов с высвобождением 
гемовых соединений, потребляемых H. pylori. Это 
может объяснить причины рефрактерной ЖДА 
и повышенной восприимчивости к инфекции 
H. pylori у лиц с группой крови А [344].

H. pylori экспрессирует несколько белков, свя-
занных с метаболизмом железа, включая регуля-
тор захвата трехвалентного железа (Fur), высоко-
аффинные переносчики двухвалентного железа 
(FeoB) и дицитрат трехвалентного железа (FecA), 
а также негемовый железосодержащий ферритин 
(Pfr) [345, 346]. Fur (ferric uptakeregulator) явля-
ется основным регулятором гомеостаза железа 
у H. pylori и ингибирует экспрессию высокоаффин-
ных переносчиков железа, нарушение работы этого 
белка может привести к увеличению поглощения 
железа из организма хозяина [346].

Сравнительный протеомный анализ предпола-
гает, что определенные полиморфизмы H. pylori 
могут способствовать развитию ЖДА [347]. Белок, 
активирующий нейтрофилы (NAP)- цитоплазма-
тический белок, по своей аминокислотной после-
довательности напоминающий бактериальный 
ферритин, отвечающий за накопление внутри бак-
териальной клетки нетоксичных форм Fe3+ [348, 
349]. Штаммы H. pylori с Nap A Th r70-типа обладают 
повышенной способностью к поглощению ионов 
Fe3+ и связаны с патогенезом ЖДА [350].

В патогенезе и развитии ЖДА ключевую роль 
играют и факторы вирулентности H. pylori, такие 
как цитотоксин- ассоциированный ген А (CagA), 
белки теплового шока (HSPS) и вакуолизирующий 
цитотоксин А (VacA) [351, 352]. Выявлена CagA+-
зависимая активация поглощения железа. Это до-
казательство прямого влияния H. pylori на внутри-
клеточный гомеостаз железа макроорганизма [353]

CagA(+) и VacA(+) штаммы поглощают железо 
из голотрансферрина в организме и повышают 
бактериальную колонизацию в организме хозяина 
[354]. Высокая экспрессия гена с sabA, кодирующим 
адгезин, связывающий сиаловую кислоту, связанна 
с развитием ЖДА [355].

Кроме того, H. pylori за счет хронического вос-
паления приводит к формированию анемии хро-
нического воспаления за счет повышения уровня 
гепсидина. В частности, генотипы H. pylori vacA 
s1, vacA m1, cagA+ усиливают продукцию провос-
палительных цитокинов – IL1β, IL6, IL8, фактора 
некроза опухолей альфа (TNFα) [356, 357, 358, 359].

За счет повышенной продукции IL-6 происходит 
стимуляцият продукции гепсидина в клетках пе-
чени, повышается уровень гепсидина в сыворотке 
крови, что приводит к снижению всасывания же-
леза в кишечнике [360, 361].

Высокие уровни гепсидина в желудке и 12-перст-
ной кишке способствуют аномальному метаболиз-
му железа и ферроптозу при хроническом атрофи-
ческом гастрите. Показано, что при хроническом 
атрофическом гастрите повышена экспрессия IL-6, 
что активирует гепсидин через через янус-киназу 
JAK2/STAT3. Высокие уровни гепсидина сдержи-
вают ферропортин (FPN1), вызывая перегрузку 
железом и ферроптоз в ткани желудка при ХАГ. 
На это указывает более высокий уровень белка 
окислительного стресса 4-гидроксиноненаль (4-
HNE) и более низкий уровень глутатионперокси-
дазы 4(GPX4). Гепсидин экспрессируется и высво-
бождается париетальными клетками и попадает 
в двенадцатиперстную кишку. Высокие уровни 
гепсидина ингибируют экспрессию ферропорти-
на (FPN1) в базальной мембране эпителиальных 
клеток и экспрессию транспортера железа (DMT1) 
в мембране щеточной каймы двенадцатиперстной 
кишки, что приводит к дефициту поглощения же-
леза в двенадцатиперстной кишке [362].

Принципы лечения железодефицитной ане-
мией у больных с инфекцией H. pylori отраже-
ны в действующих клинических рекомендаци-
ях. Пациентам с железодефицитной анемией для 
нормализации показателей крови рекомендуется 
проведение эрадикационной терапии H. pylori [11].

Метаанализ 16 РКИ с участием 956 пациентов 
показал, что успешное излечение лечение от инфек-
ции H. pylori эффективно для повышения гемогло-
бина, железа и ферритина у пациентов с ЖДА, ин-
фицированных H. pylori, особенно при умеренной 
или тяжелой анемии [363].

В систематическом обзоре с участием 7144 па-
циентов установлено улучшение маркеров статуса 
железа (ферритин, гемоглобин, средний объем эри-
троцитов (MCV), уровень рецепторов трансферри-
на в сыворотке) после успешной эрадикационной 
терапии H. pylori, которая включала стандартную 
тройную терапию или квадротерапию с препара-
том висмута [327].

Метаанализ 7 РКИ по оценке эффективности 
эрадикационной терапии H. pylori в сочетании 
с терапией препаратом железом показали повы-
шенме уровеня ферритина, но не гемоглобина, по 
сравнению с монотерапией железом, но без эради-
кационной терапии [332].
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Тройная эрадикационная терапия H. pylori, уси-
ленная препаратом висмута вместе с пероральным 
сульфатом железа показала очевидное преимуще-
ство над стандартной тройной терапией в виде 
увеличение уровней гемоглобина и ферритина при 
железодефицитной анемии [363, 364].

Было показано, что наличие ЖДА в анамнезе не 
влияет на эффективность проводимой эрадикаци-
онной терапии, так и одновременная антихели-
кобактерная терапия в сочетании с препаратами 
железа не сопровождается клинически значимыми 
побочными явлениями, требующие отмены лекар-
ственных средств [333].

В систематическом обзоре и метаанализе 17 ис-
следований с включением 2 454 пациентов был 
отмечен более низкий уровень витамина B12 у ин-
фицированных H. pylori лиц в сравнении с неин-
фицированными (ОР 0,74; 95% ДИ 1,14–0,34). Было 
показано, что положительный эффект антихелико-
бактерной терапии сопровождался ростом уровня 
витамина B12 после эрадикации (ОР 1,91; 95% ДИ 
3,35–0,46) [365].

Механизмы мальабсорбции витамина B12, вы-
званные инфекцией H. pylori связаны с гипо- или 
ахлоргидрией вследствие хронического атрофи-
чекого гастрита, так и развитием аутоиммуного 
H. pylori- гастрита, которые приводят к нарушению 
отделения витамина B12 из пищи и его последую-
щего перехода к R-связывающему белку в желудке, 
снижению секреции аскорбиновой кислоты слизи-
стой оболочкой желудка и повышению рН желудка, 
снижению секреции внутреннего фактора Кастла 
[366, 367]. Инфекция H. pylori может опосредовать 
аутоиммунное повреждение слизистой оболочки 
тела желудка и приводит к развитию аутоиммуного 
гастрита посредством механизма молекулярной 
мимикрии между H(+)K(+)-АТФаза и антигенов 
H. pylori на уровне эпитопов Т-клеток: активи-
рованные CD4+ Th 1-клетки, инфильтрирующие 
слизистую оболочку желудка, перекрестно узнают 
эпитопы H(+)K(+)-АТФазы собственных парие-
тальных клеток желудка и различные H. pylori- 
белки. Аутоантитела к париетальным клеткам 

желудка обнаруживаются в 20–30% случаев ин-
фицирования H. pylori, в том числе антитела к H+/
K+-ATФазе. В результате аутоагрессии к пари-
етальным клеткам желудка и их компонентам, 
в том числе к внутреннему фактору Касла и H+/
K+-ATФазе (протонной помпе), снижается абсор-
бция поступающего извне витамина B12 [368, 369, 
370, 371].

Эффективность эрадикационной терапии при 
B12-дефицитной анемии изучена в исследовании 
«случай- контроль» с участием 150 взрослых паци-
ентов, инфицированных H. pylori, и 150 здоровых 
взрослых. Было выявлено, что уровень витамина 
B12 и сывороточного железа увеличились после ан-
тихеликобактерной терапии [372]. Однако данные 
об эрадикации H. pylori, касающиеся дефицита B12, 
не достаточные [372, 373, 374].

Некоторые исследования показали связь между 
хронической инфекцией H. pylori и мальабсорб-
цией витамина B12 с накоплением гомоцистеина 
в сыворотке. Гипергомоцистеинемия фактор риска 
сердечно- сосудистых и нейродегенеративных за-
болеваний. Эрадикация H. pylori у 62 пожилых па-
циентов с дефицитом кобаламина сопровождалось 
увеличением уровня кобаламина и снижением 
уровня гомоцистеина в крови через 6 и 12 месяцев 
после эрадикации H. pylori (р<0,001) [375].

Лечение гематологических проявлений инфек-
ции H. pylori в консенсусе Маастрихт VI отражено 
в положении 13: Эрадикация H. pylori рекомендует-
ся пациентам с необъяснимой железодефицитной 
анемий и дефицитом витамина B12 (согласие А1, 
97%). [132].

На основании вышеизложенного можно сделать 
вывод, что тестирование и лечение H. pylori следует 
рассматривать как дифференциальный диагноз 
необъяснимой ЖДА и B12-дефицитной анемии во 
всех возрастных группах. Ферротерапия при на-
личии ЖДА должна проводится после окончаний 
курса эрадикационной терапии H. pylori инфекции. 
Назначение витамина B12 при доказанном его дефи-
ците проводиться в соответствии с действующими 
клиническими рекомендациями.

 H. pylori и тромбоцитопения
К настоящему времени опубликовано большое 
количество работ, систематических обзоров, ис-
следующих взаимосвязь иммунной тромбоцито-
пенической пурпуры (ИТП) (синонимы: первич-
ная иммунная тромбоцитопения, идиопатическая 
тромбоцитопеническая пурпура) и H. pylori, ме-
ханизмы развития данной взаимосвязи, предик-
торы положительного ответа на эрадикационную 
терапию, свидетельствующие об эффективности 
лечения пациентов с ИТП после успешной эради-
кации H. pylori [377, 378, 379].

Предложено несколько гипотез механизмов, 
с помощью которых H. pylori вызывает развитие 
ИТП. Считается, что образуются перекрёстно- 
реактивные антитела, взаимодействующие как 
с компонентами H. pylori, так и с поверхностны-
ми антигенами тромбоцитов посредством мо-
лекулярной мимикрии. Заражение штаммами 
H.  pylori, экспрессирующими белок CagA, мо-
жет быть причиной хронических случаев ИТП. 

Антибиотикотерапия H. pylori- инфекции может 
привести к исчезновению иммунных перекрестно 
реагирующих антител и, следовательно, может рас-
сматриваться как путь терапии пациентов с ИТП, 
особенно тех, у кого выявляются сывороточные ан-
титела к CagA [380]. Учитывая, что почти все CagA-
положительные штаммы H. pylori экспрессируют 
вакуолизирующий токсин (VacA), рассматривается 
существование молекулярной мимикрии некото-
рых тромбоцитарных пептидов с вакуолизирую-
щим цитотоксином А H. pylori. В частности, компо-
нент тромбоцитов, связывающий домен рецептора 
289 аминокислот для фактора фон Виллебранда 
(GP1b-тромбоцит), имеет определенное структур-
ное сходство с VacA-H. pylori [381]. В случаях инфи-
цирования CagA+ штаммами H. pylori, тромбоциты 
пациентов с ИТП «распознают» CagA при реакции 
иммуноблоттинга, а тромбоциты пациентов без 
ИТП – нет [382]. Изучено перекрестное взаимодей-
ствие моноклонального антитела против уреазы 
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В (UreB) H. pylori с поверхностным гликопротеином 
тромбоцитов GPIIb/IIIa, иммунный ответ на UreB 
может тоже участвовать в патогенезе ИТП [383]. 
Таким образом, перекрёстно реагирующие антитела 
против H. pylori могут присутствовать у пациентов 
с ИТП, но их патогенетическая роль до конца неясна.

В качестве ещё одного механизма рассматривает-
ся хроническое течение инфекции H. pylori, которая 
может неспецифически воздействовать на иммун-
ную систему хозяина, стимулируя приобретенные 
иммунные ответы через выработку аутоантител. 
Показано, что уреаза H. pylori способна иниции-
ровать аутоиммунные реакции путем активации 
субпопуляции В-1 клеток, однако это не объясня-
ет развитие специфичного для гликопротеинов 
тромбоцитов при ИТП аутоиммунного ответа [384]. 
Более того, отсутствуют различия в продукции 
неспецифических аутоантител (антинуклеарных, 
антимикросомальных, антигладкомышечных) при 
ИТП у лиц с H. pylori и без них [385].

Предложена модель «патогенной петли» (a “patho-
genic loop” model) или «порочного круга»: появление 
антитромбоцитарных аутоантител у больных ИТП.

Макрофаги ретикулоэндотелиальной системы 
«захватывают» тромбоциты через Fcγ–рецепторы, 
и «передают» тромбоцитарные антигены (глико-
протеиды) на Т-клетки (CD4+), которые, в свою 
очередь, будучи активированными, стимулируют 
В-клетки на выработку антитромбоцитарных ан-
тител, связывающихся в результате с циркулирую-
щими тромбоцитами, тем самым замыкая «патоген-
ную петлю». После успешной эрадикации H. pylori 
антитромбоцитарные антитела элиминируются, 
разрывая «патогенную петлю» [386]. В случаях 
эрадикации наблюдалось подавление фенотипа 
активированного моноцита, затем уменьшались 
антитромбоцитарные аутоантитела и возрастало 
количество тромбоцитов. Таким образом, H. pylori 
может модулировать баланс Fcγ-рецепторов моно-
цитов/макрофагов в пользу активации рецепторов 
Fcγ [387, 388].

Множество работ посвящены определению осо-
бенностей ИТП, ассоциированной с H. pylori [389, 
390, 391, 392]. Показано, что пациенты с ИТП, инфи-
цированные H. pylori, достоверно старше, чем неин-
фицированные пациенты, но это может объяснять-
ся тем, что распространенность инфекции H. pylori 
увеличивается с возрастом у населения в целом 
[393]. К настоящему моменту не идентифицированы 
демографические, клинические, генетические или 
иммунологические характеристики, уникальные 
для пациентов ИТП, инфицированных H. pylori. 
Высказываются предположения о существова-
нии по меньшей мере двух подгрупп пациентов 
с ИТП, инфицированных H. pylori. В первом вари-
анте речь идет о патогенетической коморбидности: 

вторичная ИТП в следствие H. pylori с увеличение 
количества тромбоцитов после эрадикации инфек-
ции. Во втором варианте – полиморбидность, когда 
первичной ИТП сопутствует инфекциея H. pylori.

Традиционные методы лечения ИТП включают 
иммунодепрессанты, тромбопоэтические средства, 
в ряде случаев решается вопрос о спленэктомии. 
Диагностика и эрадикация при выявлении H. pylori 
рекомендована Маастрихтскими соглашениями 
всем пациентам с ИТП [394, 395].

В  российских клинических рекомендациях 
2021 года по лечению ИТП для взрослых у пациен-
тов с отягощенным анамнезом или клиническими 
проявлениями язвенной болезни желудка и двенад-
цатиперстной кишки рекомендуется диагностика 
H. pylori любым методом для исключения одной из 
причин тромбоцитопении с последующим прове-
дением эрадикационной терапии (уровень убеди-
тельности рекомендаций C, уровень достоверности 
доказательств – 3) [378].

В настоящее время предложены предикторы бла-
гоприятного «ответа» (течения) ИТП п осле успеш-
ной эрадикационной терапии. К ним относятся:
• более короткий анамнез [396, 397];
• лёгкая и средняя степень тяжести ИТП, но не 

тяжёлая [398, 399];
• возраст менее 65 лет при верификации диагноза 

ИТП [396];
• более высокий исходный уровень тромбоцитов 

(более 30×109/л) [396];
• отсутствие предшествующей или сопутствующей 

терапии кортикостероидами [400, 401, 402];
• наличие гаплотипа HLA-DQB1*03 [389];
• гистологические признаки атрофии в теле же-

лудка [403].
Сведения о влиянии наличия антител к CagA 

на прогноз повышения уровня тромбоцитов 
противоречивы, а наличие антитромбоцитарно 
специфичных а- GPIb аутоантител предсказывает 
устойчивость к эрадикационной терапии H. pylori 
[380, 387, 397].

Таким образом, и генетический фон макроор-
ганизма, и бактериальные факторы, регулирую-
щие уровень воспалительного ответа на инфекцию 
H. pylori, могут использоваться для прогнозиро-
вания успешности эрадикационной терапии для 
лечения ИТП. Однако, несмотря на имеющуюся до-
казательную базу, вопрос о причинно- следственной 
связи между ИТП и инфекцией H. pylori продол-
жает активно изучаться. Некоторые исследова-
ния демонстрируют противоречивые данные [404]. 
Необходимы дальнейшие исследования для пони-
мания патогенеза ИТП, ассоциированной с H. pylori 
для разработки новых терапевтических подходов 
при ИТП [405].

 H. pylori и патология полости рта
Полость рта является частью переднего отдела 
желудочно- кишечного тракта. Согласно литера-
турным данным, Helicobacter pylori (НР) попада-
ет в желудочно- кишечный тракт алиментарным 
путем, поэтому в последнее время ведутся споры 
о том, является ли полость рта резервуаром HP, уча-
ствующих в передаче инфекции, или представляет 

собой очаг повторного заражения после эрадика-
ции бактерии.

Основанием для этих предположений служит 
некоторая общность патогенетических механиз-
мов развития и прогрессирования язвенной бо-
лезни желудка и/или двенадцатиперстной кишки 
и заболеваний полости рта. Так, согласно данным 
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систематического обзора [1], вероятность обсеме-
нения слизистой оболочки как полости рта, так 
и желудка HP, вдвое больше у людей, страдающих 
воспалительными заболеваниями пародонта и сли-
зистой оболочки полости рта в сравнении с лицами 
без таковой.

При наличии язвенной болезни и подтвердения 
наличия H. pylori в желудке необходимо исследо-
вать также полость рта, в частности состояние 
пародонта и его микрофлоры. Для быстрой и точ-
ной идентифика \ции H. pylori и непосредственно 
пародонтопатогенных бактерий в материале из 
пародонтальных карманов и слизистой оболочки 
полости рта применяется полимеразная цепная 
реакция (ПЦР). Преимуществом этой методи-
ки являются высокая специфичность, быстрота, 
отсутствие необходимости наличия живых ми-
кробов [406]

При приеме антибиотиков возможно развитие 
кандидоза слизистой оболочки олости рта, обу-
словленное биологическим действием препара-
тов. Использование в схеме эрадикации хелико-
бактерной инфекции 1-й линии кларитромицина 
предполагает возможность развития нарушения 
вкуса (искажение и изменение восприятия вку-
са); глоссита, стоматита, изменения цвета языка 
и цвета зубов (в большинстве случаев обратимое). 
Обесцвечивание зубов обычно восстанавливается 
профессиональной чисткой у стоматолога

Эрадикация НР в полости рта служит важным 
звеном вторичной профилактики как язвенной 
болезни двенадцатиперстной кишки, так и воспа-
лительных заболеваний пародонта.

Использование геля «Метрогил дента професси-
ональный» позволяет сократить сроки наступления 
стабилизации воспалительно–деструктивных про-
цессов в тканях пародонта и способствует эради-
кации Нр в полости рта [407].

Однако следует учитывать, что при назначении 
схемы эрадикации 2-й линии предполагается появ-
ление возможных побочных эффектов метронида-
зола и тетрациклина со стороны органов и тканей 
полости рта.

Так, прием метронидазола может сопровождать-
ся изменением вкусовых ощущений, металличе-
ским привкусом во рту, сухостью во рту, возможно 
развитие глоссита и стоматита. Применение те-
трациклина, кроме общеизвестного необратимого 
изменения цвета зубов у детей в период их развития, 
предполагает возможность появления сухости во 
рту, глоссита, сухость во рту и стоматит. При ис-
пользовании антибиотиков резерва – рифабути-
на и рифампицина возможно красно- коричневое 
окрашивание языка, слюны и других биологиче-
ских жидкостей организма [408, 409]

Обследование 63 больных хроническим генера-
лизованным пародонтитом путем соскоба эпителия 
десневых стенок пародонтальных карманов, фибро-
гастродуоденоскопии с многозональной биопсией 
и забора материала из прямой кишки мягким уро-
логическим зондом с последующим приготовле-
нием цитологических мазков и исследованием их 
иммуноцитохимическим методом выявило вы-
явило у 50 пациентов (80% случаев) присутствие 
Helicobacter pylori в слизистой оболочке желудка 

(преимущественно в спиралевидной, реже – в кок-
ковой форме) и пародонтальных карманах (чаще 
в  кокковой форме, лишь в  единичных случа-
ях – в спиралевидной, при высокой обсемененно-
сти друзами грибов рода Candida), а у 15 пациен-
тов – наличие кандидоза пищевода. Рекомендуется 
совместное с врачом- гастроэнтерологом проведе-
ние курса лечения, направленного на ликвидацию 
пародонтальных карманов путем оперативного 
вмешательства и эрадикацию НР на всем протя-
жении пищеварительного тракта с одновременным 
назначением фунгицидной терапии [410].

Хеликобактериоз органов пищеварения диагно-
стируется нередко с большим запозданием. Так, 
у обследованных на патологию полости рта сту-
дентов 18–20 лет частота выявления латентной 
инфекции Helicobacter pylori составила 79,7%, в то 
время как частота верифицированной гастродуо-
денальной патологии составила всего 1,16%.

Стоматологический статус Helicobacter pylori –ин-
фицированных пациентов отличался высокой ин-
тенсивностью кариеса зубов, высокой кариесоген-
ностью зубного налета, неудовлетворительным 
уровнем индивидуальной гигиены полости рта, 
выраженным воспалением тканей пародонта, сме-
щением рН ротовой жидкости в кислую сторону. 
Медико- социальный статус пациентов молодого 
возраста с хеликобактериозом характеризуется 
преобладанием питания в общественных местах, 
привычкой к курению и тенденцией к увеличен-
ному индексу массы тела [411].

Проведенные исследования слизистой оболочки 
желудка и полости рта у пациентов с язвенной бо-
лезнью и рецидивирующим афтозным стоматитом 
показали схожие клинические и гистологические 
результаты, а обнаружение HP в афтах полости 
рта подтверждает идею о корреляции между этими 
двумя заболеваниями. При этом согласно литера-
турным данным, источником H. pylori в полости 
рта является поддесневой налет и/или экссудат из 
пародонтальных карманов. Кроме того, согласно 
результатам мета-анализа 2023 года, между забо-
леваниями пародонта и инфекцией Helicobacter 
pylori существует очевидная взаимосвязь. Зубной 
налет и пародонтальные карманы, образующие-
ся в следствие развития хронического пародон-
тита, могут являться резервуарами для H. pylori 
и вызвать рецидив язвенной болезни с течением 
времени. Наличие этого микроорганизма во рту 
также может увеличить степень потери пародон-
тального прикрепления и привести к более тяжелой 
степени поражения пародонта. С этими данными 
соотносятся результаты мета-анализа 2019 года, 
указывающие на то, что наличие H. pylori в поло-
сти рта увеличивает риск развития хронического 
пародонтита в 3,42 раза.

Согласно результатам метаанализа, распростра-
ненность коинфекции желудка и зубного налета 
H. pylori составила 49,7%, вероятность выявле-
ния инфекции H. pylori в полости рта у пациен-
тов с язвенной болезнью была в 2,31 раза (95% ДИ: 
1,99–2,68) выше, чем у пациентов без указанного 
заболеваний.

Наряду с этим, существуют убедительные дан-
ные, указывающие на то, что у пациентов с язвенной 
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болезнью проведение пародонтологического ле-
чения (по показаниям) наряду с эрадикационной 
терапией значительно снижает риск персистенции 
H. pylori в желудке на 63% (0,37 [95% ДИ 0,21–0,64], 
p = 0,0004) [5], а также повышает эффективность 
системной эрадикационной терапии H. pylori,

Рекомендации для поддержания здоровья по-
лости рта у пациентов, страдающих язвенной бо-
лезнью:

1. Пациентам, страдающим язвенной болезнью, 
с целью выявления возможной патологии паро-
донта, рекомендовано проведение микробиоло-
гического исследования десневой жидкости на 
предмет наличия инфекции H. pylori.

Комментарий: Согласно данным литературы [1] 
вероятность обсеменения слизистой оболочки, как 
полости рта, так и желудка, вдвое больше у людей, 
страдающих пародонтитом в сравнении с лицами 
без патологии пародонта. При этом согласно лите-
ратурным данным, источником в полости рта яв-
ляется поддесневой налет и/или десневая жидкость.

2. Пациентам, страдающим язвенной болезнью 
желудка и/или двенадцатиперстной кишки ре-
комендована консультация врача- стоматолога-
пародонтолога. В случае выявления патологии 
пародонта, пациентам с язвенной болезнью, 

отягощенной заболеваниями пародонта реко-
мендовано проведение пародонтологического 
лечения с целью повышения эффективности 
основного заболевания.

Комментарий: Согласно данным литературы [7, 
8, 9] комплексный подход к лечению язвенной болез-
ни, включающий проведение пародонтологического 
лечения (по показаниям) повышает эффективность 
лечения язвенной болезни, направленного на эради-
кацию H. pylori, снижает вероятность рецидива 
H. pylori в желудке и увеличивает сроки ремиссии 
в сравнении с самостоятельным проведением те-
рапии язвенной болезни.

3. Для повышения эффективности системной 
эрадикационной терапии H. pylori, пациентам, 
страдающим язвенной болезнью в сочетании 
с хроническим пародонтитом, рекомендовано 
включение терапии хронического пародонтита 
в общую стратегию лечения.

Комментарий: согласно данным литературы [6, 
10, 11], проведение пародонтологического лечения 
наряду с традиционной системной эрадикацион-
ной терапией повышает эффективность эрадика-
ции H. pylori в желудке с коэффициентом 4,11 (P = 
0,01) и снижает вероятность рецидива инфекции 
H. pylori в желудке с коэффициентом риска 5,36 (P = 
0,0002) [412–422]

 H. pylory и сиаладеноз околоушных желез
Сиаладеноз околоушных слюнных желез в 50,82% 
случаев является следствием патологии желудочно- 
кишечного тракта.

Клинически проявляется гипосаливацией с раз-
витием гипертрофии органа.

Лечение H. pylori- инфекции направлено на до-
стижение эрадикации при помощи различных 
схем терапии, в состав которых входит ингибитор 
протонной помпы (ИПП).

Механизм его действия связан с влиянием на 
протонную помпу, которая расположена и в эн-
донтелии сосудов гладкой мускулатуры, в том 
числе окружающих ацинусы сиаладеноза около-
ушных слюнных желез. Важной функцией паро-
тидного секрета является защитная, реализуемая 
посредством синтезирования в протоковой систе-
ме желез секреторного иммуноглобулина A (sIgA). 
Таким образом, изучение клинического течения 
сиаладеноза ОУСЖ под влиянием схем эради-
кационной терапии является актуальной про-
блемой.

В 2021–2023 гг. было обследовано 80 пациен-
тов с сиаладенозом околоушных слюнных желез 
и Нр-инфекцией ЖКТ, которые в зависимости от 
применяемых схем эрадикации были разделены на 
группы: I – 25 человек (45,81 ± 6,39 лет), получавших 
квадротерапию (ИПП в стандартной дозировке, 
амоксициллин 1000 мг и кларитромицин 500 мг по 

2 раза в сутки, висмута трикалия дицитрат 120 мг 
по 4 раза в день); II – 55 лиц (47,79 ± 7,15 лет), при-
меняющих стандартную тройную терапию (ИПП 
в удвоенной дозе, амоксициллин 1000 мг и клари-
тромицин 500 мг по 2 раза в сутки). Группой кон-
троля служили 20 практически здоровых человек 
в возрасте 26,46 ± 4,12 лет.

Всем исследуемым проводили комплексное 
стоматологическое обследование околоушных 
слюнных ж елез с использованием анкетирования, 
сиалометрии, а также определяли концентрацию 
sIgA в паротидном секрете.

У пациентов, получавших квадротерапию, после 
эрадикации секреторная функция околоушных 
слюнных желез снизилась в 1,2 раза (р = 0,0480), 
концентрация sIgA – в 1,2 раза (p = 0,0350), по 
сравнению с исходными данными. У пациентов II 
группы, получавших тройную схему лечения, к 14 
дню эрадикации показатели сиалометрии были 
достоверно снижены в 3,6 раза (р = 0,0020), уровень 
sIgA – в 1,8 раз (р = 0,0060), в сравнении с результа-
тами до эрадикации.

Пациентов с хеликобактериозом органов пи-
щеварения следует направлять на консультацию 
к врачу- стоматологу с целью диагностики сиала-
деноза околоушных люнных желез, что следует 
учитывать при назначении схемы эрадикационной 
терапии [423].

 H. pylori и панкреатит
Наличие хеликобактериоза было обнаружено 
у больных, оперированных по поводу с гнойным 
холангитом.

Учитывая тесную анатомо- физиологическую 
связь желчных и панкреатических протоков, пре-
валирование давления в желчевыводящих путях 
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при обструкции дистального отдела холедоха, не 
исключали связь Нв-инфекции с возникновением 
гнойного панкреатита [424]

Болевой синдром значимо чаще отмечен у H.
pylori- позитивных больных с хроническим пан-
креатитом (93,2%, р=0,045), при этом чаще отме-
чены эпигастральные боли (30,7% против 12,5% 
контрольной группы, р=0,48).

У больных с хроническим панкреатитом с ин-
тенсивным болевым синдромом в 66,7% случаев 
выявлена комбинация белков р26, р19 и р17 с CagA 
H.pylori.

У больных хроническим панкреатитом с сопут-
ствующим Helicobacter pylori- ассоциированным 
гастритом уровень гастрина выходил за пре-
делы нормальных значений в  57,1% случаев 
(группа контроля – 18,2%, р=0,048) и был ниже 
нормы у 42,9% больных. Среднее значение га-
стрина у  больных исследуемой группы было 
ниже (3,140±0,802 пмоль/л), чем в контрольной 
группе (4,833±1,594 пмоль/л, р=0,045). У больных 

с внешнесекреторной недостаточностью подже-
лудочной железы уровень гастрина был пони-
жен/повышен в 75% случаев (р=0,014). У больных 
с тяжелым хроническим панкреатитом значимо 
чаще уровень гастрина не соответство вал норме 
(р=0,041). CagA VacA-позитивные штаммы ста-
тистически значимо чаще выявлены у больных 
с алкоголь ным хроническим панкреатитом и кор-
релируют с тяжестью заболевания.

Инфекция Helicobacter pylori вносит вклад в раз-
нообразие клинических проявлений у больных 
с хроническим панкреатитом. Helicobacter pylori – 
позитивный статус у больных с хроническим пан-
креатитом ассоцирован с  более интенсивной 
кислотопродукцией в желудке, стимулируемой 
гастрином. Тяжесть морфологических изменений 
при хроническом панкреатите, а также внешнесе-
креторная недостаточность поджелудочной желе-
зы коррелирует с CagA-позитивными штаммами 
Helicobacter pylori и колебаниями уровня гастрина 
в межпищеварительном периоде [425]

 H. pylori и сахарный диабет
Имеются доказательства, что больные сахарным 
диабетом, в первую очередь 2 типа (СД2), относятся 
к группе риска по инфицированию H. pylori. Этот 
риск обусловлен метаболическими, моторными 
нарушениями в гастродуоденальной зоне, дефек-
тами в противоинфекционном иммунитете [426]. 
Высокий процент инфицирования H. pylori боль-
ных СД2 и язвенной болезнью установлен в случае 
инсулинозависимой формы СД2–61,4%, в отличие 
от не получающих инсулин – 42,6% [427]. Имеются 
данные, что антихеликобактерная терапия боль-
ных СД с использованием традиционных схем 
лечения первой линии недостаточно эффектив-
ная, со степенью эрадикации от 50 до 62% [428]. 
Результаты проведенного исследования показали 
высокую эффективность двух 14-дневных схем 
первой линии эрадикации H. pylori: стандартной 
тройной терапии, усиленной висмутом трикалия 
дицитратом и пробиотиком S. boulardii и сочетан-
ной терапии с добавлением пробиотика S. boulardii. 
Частота эрадикации H. pylori достигала 94,1% 
и 97,2% соответственно. При лечении представлен-
ными схемами имел место самый низкий процент 
нежелательных явлений по сравнению с традици-
онной тройной схемой эрадикационной терапии. 
Схемы лечения, включающие только омепразол 
или рабепразол, амоксициллин и кларитромицин, 
имели недостаточную эффективность эрадикации 
H. pylori от 68% до 80%. [429] Таким образом в со-
став антихеликобактерной терапии у больн ых СД2 
в сочетании с хроническими гастродуоденальными 

заболеваниями рекомендуется в схемах первой 
линии включать ИПП, амоксициллином и клари-
тромицином, препаратов висмута трикалия дици-
трата или метронидазола, а так же пробиотика S. 
boulardii. Длительность терапии должна составлять 
14 дней.

Получены доказательства того, что назначение  
больным СД2 и хроническими гастродуоденальны-
ми заболеваниями схем антихеликобактерной те-
рапии, включающих помимо ИПП, амоксициллина 
и кларитромицина, метронидазол и S. boulardii, 
приводило к эрадикации в 78,3% синдрома из-
быточного бактериального роста в тонкой кишке 
(СИБР), если он был исходно у этих пациентов [429].

Контроль за эффективностью лечения хелико-
бактериоза у больных СД2 должен осуществляться 
по правилам и методам, определенных для общей 
популяции.

Схемы второй и третьей линий эрадикации 
H. pylori для больных СД2, в условиях отсутствия 
клинических исследований, должны подбираться 
индивидуально, согласно актуальным клиниче-
ским рекомендациям.

Эффективность и безопасность эрадикационной 
терапии 1-й линии позволяют рекомендовать четы-
рехкомпонентную терапию на основе висмута для 
использования у пациентов с СД [430].

Учитывая, что нет доказательных исследований 
по лечению H. pylori у больных сахарным диабетом 
1 типа, следует рекомендовать для них, принятые 
для общей популяции, схемы эрадикации.

 Эрадикация и предстоящее хирургическое вмешательство
Эрадикационная терапия инфекции H. pylori долж-
на быть рекомендована пациентам перед любым, 
в том числе и бариатрическими вмешательствами, 
выбор схемы эрадикации осуществляется согласно 
международному руководству по лечению H. pylori 
(Маастрихтский консенсус VI, 2020).

Контроль эффективности эрадикационной те-
рапии (уреазный дыхательный тест с мочевиной, 
меченной13C и анализ кала на антиген H. pylori) 

может проводиться не ранее чем через четыре не-
дели после окончания приема антибактериальных 
препаратов и препаратов висмута и не менее чем 
через две недели после окончания приема ИПП 
и может быть проведен в послеоперационном 
периоде [431].

Исследовали 256 больных, которым прово-
дилась только антисекреторная или «тройная» 
пртивоязвенная терапия. Больные контрольной 
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и основной группы были оперированы экстрен-
но по поводу перфорации язвы (238 чел) или га-
стродуоденального язвенного кровотечения (103 
больных). Через 2 года после операции в группе, 
получавшей антихеликобактерную терапию, язва 
рецидивировала у 5 (5,9%), а у не поучавших – 73 

(28,5%). При исследовании пролеченной группы 
через 3 года рецидив язвы выявлен у 9 (10,6%) боль-
ных, в то время в группе не получавшей эрадика-
ционной терапии в раннем послеоперационном 
периоде через полгода после операции рецидив 
язвы возник у 37 (28,9%) больных [432].

 H. pylori и оперированный желудок
Проблема хеликобактериоза у больных с резециро-
ванным желудком до настоящего времени остается 
одной из наименее изученных. Если эпидемиологи-
ческие и клинические исследования позволили уста-
новить, что инфекция H. pylori представляет собой 
ведущую причину гастрита, язвенной болезни и рака 
желудка, то ее роль в развитии язвы и рака культи 
желудка до сих пор окончательно неясна. [433, 466]. 
По данным различных авторов уровень инфициро-
вания H. pylori в культе желудка в различных странах 
варьирует от 8,7% до 65,1% [434, 435, 436, 437, 438].

Уменьшение частоты инфицирования H. pylori 
культи желудка может быть обусловлено сниже-
нием выживаемости микроорганизма вследствие 
билиарного рефлюкса, приводящего к повышению 
рН содержимого желудка, антибактериального дей-
ствия желчи развития а трофии слизистой оболочки 
культи желудка [439, 440] При послеоперационных 
изменениях среды желудка чувствительные для 
инфекции H. pylori участки слизистой могут пере-
меститься из антрального отдела в проксимальный 
остаточный отдел желудка (дно и тело желудка) 
[435, 440].

Снижение частоты инфицирования H. pylori от-
мечается с годами после резекции желудка. Наиболее 
высокий уровень обсеменение H. pylori наблюдает-
ся в течение первого года после хирургического 
вмешательства и значительно уменьшается спустя 
10–15 лет после операции [441, 442, 443] По данным 
исследования MiyashitaT, 2013, спонтанное сни-
жение распространенности колонизации H. pylori 
было обнаружено после частичной гастрэктомии 
без дополнительной эрадикационной терапии че-
рез 1–15 лет у 29,5% больных; 16–30 лет – у 13,6%; и > 
31 год – у 10% пациентов [444] Несмотря на то, что 
самопроизвольная элиминация H. pylori обнару-
живается у части пациентов, перенесших резекцию 
желудка, у них может возникать повторное инфи-
цирование путем орально- оральной, фекально- 
оральной и желудочно- оральной передачи [435, 445].

Гистологическое исследование является золотым 
стандартом диагностики H. pylori после частичной 
гастрэктомии.13C-мочевинный дыхательный тест 
дает более низкую диагностическую точность, по 
сравнению с данным методом [437, 446, 447, 448]. 
Кроме того, поскольку при проведении уреазного 
дыхательного теста с мочевиной, меченной13C – мо-
чевина быстрее проходит через остаточный желудок, 
тест может давать ложно отрицательные результаты 
[466]. В тоже время по результатам опубликованного 
в 2021 г. метаанализа 10 исследований, охватившего 
в общей сложности 1065 пациентов с частичной ре-
зекцией желудка, исследователи высказали мнение 
о достаточной точности13C – мочевинного дыхатель-
ного теста у данной категории больных [449].

Учитывая все сложности, связанные с проведени-
ем гистологического исследования и 13C-мочевинного 

дыхательного теста у больных с культей желудка, по 
мнению ряда авторов, тест на антиген H. pylori в сту-
ле является надежным неинвазивным диагности-
ческим инструментом у больных после частичной 
гастрэктомии [450, 466].

Имеются немногочисленные исследования по 
вопросу о резистентности H. pylori к антибиотикам 
у пациентов с резекцией желудка. Данная пробле-
ма требует дальнейшего изучения [435, 452, 456]. 
Согласно данным Li L. с соавт., наиболее высокая 
резистентность H. pylori в оставшемся желудке 
наблюдалась к метронидазолу и достигала 100%. 
В связи с этим данный препарат не рекомендуется 
в качестве эмпирического лечения первой линии для 
послеоперационных пациентов. Выявленные пока-
затели резистентности к кларитромицину и лево-
флоксацину в культе желудка составляли более 20% 
[440]. В имеющихся исследованиях традиционная 
терапия первой линии, применяемая в медицин-
ской практике оказалась менее эффективной для 
лиц с культей желудка, по сравнению с обычными 
пациентами [453, 454].

Квадротерапия, содержащая препарат висму-
та, увеличивает частоту эрадикации H. pylori на 
8–14% [455]. Хороший эффект от квадротерапии 
был получен у пациентов, которым дополнительно 
рекомендовали проводить прием препаратов в ле-
вом боковом горизонтальном положении, что, по 
мнению авторов исследования, является относи-
тельно безопасным, эффективным, экономичным 
и практичным способом эрадикации H. pylori у лиц 
с оперированным желудком. Эта рекомендация свя-
зана с тем, что при пероральном приеме сокращается 
время пребывания препаратов в культе желудка, 
а также время всасывания в проксимальном кишеч-
нике, в связи с чем может не достигаться эффектив-
ная концентрация противомикробных средств, что 
влияет на эффективность лечения [456].

Хроническая инфекция H. pylori является ос-
новным фактором риска развития рака желудка. 
Это правило сохраняется для лиц после резекции 
желудка [457, 458]. Большинство исследователей 
считают, что оставшийся желудок является предра-
ковым состоянием, и эрадикация H. pylori у паци-
ентов с культей желудка так же важна, как и у лиц 
без резекции [434, 456, 457, 459]. Также установлено, 
что эрадикация H. pylori после эндоскопической ре-
зекции рака желудка может снизить риск развития 
метахронного рака желудка [436, 460]. Кроме того, 
эрадикация H. pylori может улучшить возможные 
предраковые изменения желудка, такие как атрофия 
и кишечная метаплазия культи желудка, что снижа-
ет риск канцерогенеза [461, 462].

В соответствии с руководящими принципами 
Маастрихтского V/Флорентийского соглашения, по 
общему мнению, H. pylori- положительным пациен-
там, перенесшим резекцию желудка по поводу его 
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неоплазии, следует предложить эрадикационную 
терапию [130, 440].

Одним из частых поражений культи желудка по 
данным эндоскопии является пептическая язва ана-
стомоза, которая возникает у 0,6% до 16% пациентов 

[433, 463, 464, 465, 466]. Большинство исследователей 
считают, что пациенты с анастомозом Бильрот II 
более склонны к развитию эндоскопических изъяз-
влений, чем пациенты с Бильрот I, вероятно, из-за 
более выраженного билиарного рефлюкса [466, 467].

 H. pylori и неалкогольная жировая болезнь печени
В настоящее время имеются доказательства, что 
у пациентов с инфекцией H. pylori наблюдается по-
вышенный риск развития неалкогольной жировой 
болезни печени (НАЖБП) [468, 469].

В метаанализ Wei L. и соавт. (2021 г.) было вклю-
чено 17 исследований с участием 91 958 человек. 
Метаанализ данных перекрестных исследований 
и исследований «случай- контроль» показал, что 
инфекция H. pylori была связана с повышенным 
риском распространенности НАЖБП (n=15; с уча-
стием 74 561 человека среднего возраста; ОШ 1,38, 
95% ДИ 1,23–1,55, I2 =86,8%, p< 0,001). Метаанализ 
данных продольных исследований показал, что 
инфекция H. pylori также была связана с увели-
чением заболеваемости НАЖБП (n=2; с участием 
17 397 человек; ОШ 1,21, 95% ДИ 1,01–1,44, I2 = 6,5%, 
p=0,301) [470].

Метаанализ Ma Z. и соавт. (2022 г.) включал 
25 исследований с участием 107 306 участников. 
Положительные ассоциации между инфекцией 
H. pylori и НАЖБП были обнаружены как для азиат-
ских (ОШ=1,30, 95% ДИ: 1,13–1,49, p<0,01; I2=94,30%, 
p<0,01), так и для неазиатских популяций (ОШ=1,42, 
95% ДИ: 1,04–1,94, р=0,03; I2=44,90%, р=0,09). Более 
того, аналогичные результаты наблюдались в груп-
пе азиатских женщин (ОШ=1,31, 95% ДИ: 1,17–1,46, 
p<0,01; I2=46,30%, p=0,07), но не в группе азиатских 
мужчин. Анализ подгрупп азиатской популяции 
показал, что существуют различия во взаимосвязи 
между методами диагностики НАЖБП (p<0,01) 
и дизайном исследования (p<0,01). Однако резуль-
таты анализа подгрупп и чувствительности пока-
зали, что ассоциация для неазиатского населения 
была недостаточно стабильной [471].

Систематический обзор и метаанализ Heydari K. 
и соавт. (2022 г.) в которые вошли все когортные 
исследования, опубликованные до 2020 г., иссле-
дования «случай- контроль» и перекрестные иссле-
дования, в которых изучался риск развития неал-
когольной жировой болезни печени у пациентов, 
инфицированных H. pylori. Проанализированы 
22 статьи с = 33 711 пациентов, инфицированных 
H. pylori, и 83 406 контроля), метаанализу было 
подвергнуто 20 исследований. Метаанализ пока-
зал, что вероятность развития НАЖБП увеличи-
вается на 27% у лиц с инфекцией H. pylori (общее 
ОШ=1,27, 95% ДИ: 1,17–1,33). После корректировки 
ОШ с учетом потенциальных искажающих факто-
ров метаанализ показал 22%-ное увеличение раз-
вития НАЖБП у пациентов с инфекцией H. pylori 
(скорректированное ОШ=1,22, 95% ДИ: 1,09–1,35). 
По данным анализа подгрупп, фак т орами, обусло-
вившими высокую гетерогенность, были регион 
исследования, размер выборки и метод диагности-
ки H. pylori. Метаанализ выявил повышенный риск 
развития НАЖБП у пациентов, инфицированных 
H. pylori и является серьезным фактором риска 
у пациентов, предрасположенных к НАЖБП [472].

Метаанализ Xu G. и соавт. (2023 г.), в который 
были включены 34 исследования с 218 573 участ-
никами продемонстрировал, что согласно нескор-
ректированным данным 26 перекрестных иссле-
дований и 3 исследований «случай- контроль», 
инфекция H. pylori была значимо связана с на-
личием НАЖБП (ОШ=1,26, 95% ДИ=1,17–1,36, 
p<0,001). Согласно скорректированным данным 
15 перекрестных исследований и 1 исследования 
«случай- контроль», инфекция H. pylori была зна-
чимо связана с наличием НАЖБП (ОШ=1,25, 95% 
ДИ=1,08–1,44, p<0,001). По сравнению с контроль-
ной группой без НАЖБП, пациенты с умеренной 
(ОШ=1,67, 95% ДИ=1,17–2,39, р= 0,005) и тяжелой 
(ОШ=1,71, 95% ДИ=1,30–2,24, р< 0,001) НАЖБП, но 
не у пациентов с легкой НАЖБП (ОШ=1,14, 95% 
ДИ=0,9–1,45, p=0,286) наблюдалась значительно 
более высокая доля инфекции H. pylori. Связь ин-
фекции H. pylori с возникновением НАЖБП была 
статистически значимой на основании скоррек-
тированных данных 3 когортных исследований 
(ОР=1,18, 95% ДИ=1,05–1,34, p=0,007), но не на 
основе нескорректированных данных 3 когорт-
ных исследований. исследования (ОР=1,41, 95% 
ДИ=0,80–2,48, p=0,237) [473].

Как известно, наиболее цитотоксичным 
антигеном H.  pylori  является цитотоксин- 
ассоциированный гена А (СаgA). В исследовании 
Kang S.J. и соавт. (2018 г.) использовали данные 
5 404 участника «Третьего национального об-
следования здоровья и питания», проведенного 
с 1988 по 1994 гг. НАЖБП определялась методом 
УЗИ, при отсутствии других известных причин 
заболеваний печени и значительного употребле-
ния алкоголя. Антитела к H pylori и CagA участ-
ников измеряли с использованием H. pylori IgG 
и  анти- CagA IgG иммуноферментным анали-
зом. Среди всех участников распространенность 
НАЖБП была выше в группе H. pylori- позитивных 
субъектов (33,5±1,8%) по сравнению с H. pylori- 
отрицательными субъектами (26,1±1,7%, p<0,001). 
CagA-положительный H.  pylori не продемон-
стрировало связи с НАЖБП (ОШ=1,05; 95% ДИ: 
0,81–1,37), CagA-отрицательный H. pylori при 
многофакторном анализе продемонстрировал 
значительную связь с НАЖБП (ОШ=1,30; 95% ДИ: 
1,01–1,67), являясь независимым предиктором 
НАЖБП [474].

Однако обзор 13 клинических исследований, 
включая 1 двунаправленное менделевское ран-
домизированное исследование, 2 клинических 
исследования, а также 10 перекрестных исследо-
ваний не выявили причинной связи между инфек-
цией H. pylori и НАЖБП [475].

Клинические исследования взаимосвязи 
H. pylori и жировой болезнью печени и метабо-
лической дисфункцией не проводились. В экс-
перименте продемонстрировано, что инфекция 
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H. pylori у животных, получавших диету с высоким 
содержанием жиров, усиливала окислительный 
стресс и перекисное окисление липидов, а ги-
стопатологический анализ ткани печени выявил 
признаки развития МАЖБП у инфицированных 
H. pylori животных [476].

В настоящее время убедительно показано, что 
тяжесть НАЖБП связана с инфекцией H. pylori. 
Метаанализ Xu G. и соавт. (2023 г.) не выявил ста-
тистически значимой разницы в доле инфекции 
H. pylori между пациентами с легкой НАЖБП и па-
циентами без НАЖБП (ОШ=1,14, 95% ДИ=0,9–1,45 
и p=0,286). Гетерогенность была статистически 
значимой (I2=95,1% и p<0,001) Метаанализ показал, 
что доля инфекции H. pylori была значительно 
выше у пациентов с умеренной НАЖБП, чем у па-
циентов без НАЖБП (ОШ=1,67, 95% ДИ=1,17–2,39 
и p=0,005). Гетерогенность была статистически 
значимой (I2=92,7% и p<0,001). Поскольку было 
включено лишь небольшое количество исследо-
ваний, анализ подгрупп для изучения источников 
гетерогенности не проводился. Метаанализ пока-
зал, что доля инфекции H. pylori была значительно 
выше у пациентов с тяжелой НАЖБП, чем у паци-
ентов без НАЖБП (ОШ=1,71, 95% ДИ=1,30–2,24 
и p<0,001). Гетерогенность не была статистически 
значимой (I2=43,7% и p=0,149) [477].

Кроме того, инфекция H. pylori может рассма-
триваться как независимый фактор риска про-
грессирования НАЖБП. В исследовании, включа-
ющим 91 пациента с НАЖБП, диагностированным 
с помощью УЗИ брюшной полости в B-режиме 
(H.  pylori подтверждена дыхательным тестом 
с мочевиной13C), распространенность инфекции 
H. pylori показала значительную разницу меж-
ду легкой, умеренной и тяжелой НАЖБП, а сте-
атоз печени с сопутствующей НАЖБП также 
выявил достоверную разницу между H. pylori- 
положительными и H. pylori- отрицательными 
пациентами (p<0,01) [478].

По данным поперечного исследования, включа-
ющего 646 пациентов, проведенного в амбулатор-
ных условиях клиник четырех крупных универси-
тетских больниц и двух научно- исследовательских 
и клинических институтов в развивающейся стра-
не инфекция H. pylori (по данным оценки анти-
гена в кале) была обнаружена у 538 пациентов 
(83,3%) пациентов с НАЖБП (по данным УЗИ 
и Фиброскан), причем у женщин она была выше, 
чем у мужчин. Авторы сделали заключение, что 
инфекция H. pylori была независимым фактором 
риска НАЖБП и коррелировала с тяжестью стеа-
тоза печени [478].

В качестве возможных патогенетических меха-
низмов взаимосвязи НАЖБП и H. pylori рассма-
триваются инсулинорезистентность, продукция 
провоспалительных цитокинов, дислипидемия 
и нарушения кишечного барьера. В настоящее вре-
мя нет прямых экспериментальных доказательств 
того, что инфекция H. pylori влияет на развитие 
и прогрессирование НАЖБП [475]. Поперечное 
исследование с участием 1 107 участников пока-
зало, что у пациентов с инсулинорезистентностью 
(ИР) наблюдался значительно более высокий уро-
вень распространенности инфекции H. pylori, чем 

у пациентов без ИР, даже после поправки на пол, 
возраст, индекс массы тела (ИМТ), окружность та-
лии, висцеральную и подкожную жировую ткань, 
статус курения, потребление алкоголя, пищевые 
привычки и физическая активность [479].

По данным многофакторного анализа когорт-
ного исследования в которое были включены 
в общей сложности 264 мужчины и 547 женщин 
H. pylori- положительные индивидуумы демон-
стрировали более высокие показатели наличия 
артериальной гипертонии, повышенную частоту 
индекса HOMA-IR > 2,5 и более высокий уровень 
фактора некроза опухоли-α, чем у пациентов 
H. pylori- отрицательные.Индекс HOMA-IR >2,5, 
наличие антител к H. pylori и уровень были пре-
дикторами метаболического синдрома у субъек-
тов < 50 лет. Предполагаемое ОШ развития мета-
болического синдрома для лиц с H. pylori было 
в 3,717 (95% ДИ = 1,086–12,719) раз выше, чем у лиц 
без H. pylori [480].

У пациентов, инфицированных H. pylori, значе-
ния глюкозы натощак, инсулина натощак, HbA1c 
и HOMA-IR значительно снизились после эради-
кации H. pylori по сравнению с показателями до 
лечения. Всего в исследование были включены 370 
пациентов с успешной эрадикацией. Пациентам 
с H. pylori проводилась стандартная тройная эра-
дикационная терапия, и исследования глюкозы 
натощак, инсулина натощак, гликированного ге-
моглобина (HbA1c) в начале и через 6 месяцев 
после эрадикационного лечения. Благоприятный 
эффект эрадикации был более значимым у паци-
ентов с ИМТ ≥25 мг/м2 (p<0,05) [481].

В метаанализ Azami M. С соавт. (2021 г.) было 
включено 22 исследования с 206 911 участника-
ми. Совокупная оценка ОШ между инфекцией 
H. pylori и метаболическим синдромом в иссле-
дованиях «случай- контроль» составила 1,19 (95% 
ДИ 1,05–1,35; I2=0%), в когортных исследованиях 
объединенное ОР составило 1,31 (95% ДИ 1,13–1,51 
I2=0%). Кроме того, исследования случай- контроль 
показали объединенное ОШ 1,54 (95% ДИ 1,19–1,98; 
I2=6,88%) для связи между инфекцией H. pylori 
и резистентностью к инсулину [482].

В систематическом обзоре 7 перекрестных и 2 
нерандомизированных открытых исследований 
потенциальная связь между инфекцией H. pylori 
и резистентностью к инсулину была обнаружена 
во всех исследованиях, кроме одного [483]. Сделан 
вывод о том, что хотя данные, по-видимому, ука-
зывают на потенциальную связь между инфекци-
ей H. pylori и инсулинорезистентностью, необхо-
димы дальнейшие исследования, чтобы выяснить, 
существует ли причинная связь между ними.

Инфекция H.  pylori может стимулировать 
высвобождение провоспалительных цитокинов. 
Во-первых, инфекция H. pylori может стимули-
ровать высвобождение провоспалительных ци-
токинов, таких как фактор некроза опухоли-α 
(TNF-α). Во-вторых, инфекция H. pylori вызы-
вает снижение уровня адипонектина, который 
может снижать глюконеогенез и липогенез в пе-
чени и, следовательно, может привести к уве-
личению содержания внутрипеченочного жира 
и  ИР. В-третьих, существует взаимодействие 
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реципрокного ингибирования между адипоне-
ктином и TNF-α с точки зрения их продукции 
и действия, тем самым усиливая ИР. В-четвертых, 
инфекция H. pylori приводит к повышению уров-
ня фетуина- А, может стимулировать адипоциты 
и макрофаги к выработке провоспалительных 
цитокинов и развитию ИР [477].

У пациентов с персистирующей инфекцией 
H. pylori в организме может возникнуть хрони-
ческое воспаление низкой степени тяжести и по-
вышенный уровень воспалительного процес-
са NOD-подобного рецептора белка 3 (NLRP3). 
Инфламмасомы и воспалительные цитокины 
секретируются H. pylori- инфицированными эпи-
телиальными клетками желудка, а также слизи-
стыми и циркулирующими моноцитами, достигая 
печени через систему кровообращения. NLRP3 
и IL-1β участвуют во всем процессе воспаления 
печени, включая ИР и фиброз печени [484].

Клинические исследования показали, что ин-
фекция H. pylori влияет на метаболизм липидов. 
Связь инфекции H. pylori с изменениями липид-
ного профиля впервые была отмечена в 1996 г. 
у финнов, где уровни сывороточного холестери-
на (С) и триглицеридов были значительно выше 
у мужчин, инфицированных H. pylori [485]. С тех 
пор было проведено несколько исследований на 
разных популяциях, подтверждающих эти наход-
ки [486–492]. Два исследования продемонстриро-
вали положительную корреляцию между степе-
нью воспаления слизистой оболочки и уровнем 
липидов [493, 494]. Обсуждаемыми механизмами 
этой взаимосвязи является эффекты хронического 
системного воспалительного ответа, опосредован-
ные инфекцией H. pylori. Кроме того, инфекция 
H. pylori влияет на кишечный барьер и микробиоту 
кишечника, влияя на метаболизм липидов, обу-
словленный пищей. Липопротеиды очень низкой 
плотности (ЛПОНП) являются переносчиками 
триглицеридов, синтезируемых печенью, к пе-
риферическим органам или кровообращению. 
Когда выработка липидов в печени чрезмерна, 
и транспортная способность ЛПОНП не соот-
ветствует, стеатоз печени и липотоксичность вы-
зываются накоплением триглицеридов в печени. 
С другой стороны, это вызывает дислипидемию 
[475]. Циркулирующие ЛПОНП значительно выше 
у пациентов, инфицированных H. pylori, чем у не-
инфицированных, что может быть косвенным 
результатом ИР, вызванной инфекцией H. pylori, 
или стрессом эндоплазматического ретикулума 
в гепатоцитах.

Показано, что инфекция H. pylori влияет на 
барьерную функцию кишечника. Дисфункция 
кишечного барьера приводит к (1) увеличению 
кишечной проницаемости, кишечным бактериям 
и их метаболитам (таким как диметиламин, три-
метиламин) и липополисахаридам (ЛПС) в печени, 
вызывая воспалительную реакцию печени, по-
вреждение гепатоцитов и фиброз печени [495]; (2) 
эпителиальные клетки кишечника выделяют вос-
палительные цитокины, способствующие НАЖБП 
[496] и (3) дисфункция всасывания питательных 
веществ в кишечнике и метаболических веществ, 
например, таких как дефицит холина.

Хроническое воспаление низкой степени тя-
жести, вызванное инфекцией H. pylori, может 
привести к местным и системным последствиям. 
Локальное воспаление слизистой оболочки желуд-
ка может привести к высвобождению провоспа-
лительных цитокинов, которые увеличивают про-
ницаемость кишечника и доступ к портальному 
кровообращению [497]. H. pylori и другие бактерии 
и токсины, а также цитокины могут напрямую 
влиять на паренхиму печени. Клиническое иссле-
дование, сопоставленное с полом участников, воз-
растом, ИМТ, потреблением алкоголя, курением, 
использованием ингибиторов протонной помпы, 
историей язвенной болезни и диетическими при-
вычками, показало, что инфекция H. pylori связана 
с изменениями в фекальной микробиоте и увели-
чением общего разнообразия фекальные микробы 
[498]. Нагрузка антигена H. pylori была отрица-
тельно связана с четырьмя родами Bacteroides, 
Barnesiella, Fusicatenibacter и Alistipes, что приво-
дит к развитию провоспалительной и метаболи-
чески токсичной кишечной среды, дисфункции 
кишечного барьера, воздействию на печень факто-
ров питания и микробиоты и прогрессированию 
НАЖБП [499].

Инфекция H. pylori может являться модифи-
цируемым фактором риска для профилактики 
или лечения НАЖБП. Влияние эрадикационой 
терапии на риск возникновения НАЖБП оценива-
лось в ретроспективном когортном исследовании 
с участием 3 780 взрослых, у которых исходно не 
было НАЖБП, но которые были инфицированы 
H. pylori. В течение среднего периода наблюде-
ния 7,9 лет у 1 294 участников развилась НАЖБП. 
В многомерной модели, скорректированной с уче-
том возраста, пола, ИМТ, статуса курения, употре-
бления алкоголя и метаболических переменных, 
в группе с H. pylori, которым не проводилась эра-
дикационная терапия наблюдался более высокий 
риск развития НАЖБП, чем в группе с проведен-
ной эффективной эрадикацией (ОР=1,36); 95% ДИ, 
1,18~1,56). Был сделан вывод о том, что эрадикация 
H. pylori может быть связана со снижением риска 
развития НАЖБП [500].

Несколько исследований оценили взаимосвязь 
инфекции H. pylori и НАЖБП до и после эради-
кации H. pylori. Одно из первых исследований, 
проведенных в 2013 г., в которое было включено 
100 пациентов с H. pylori, диспепсией и стеато-
зом печени через 24 месяца после проведенной 
эрадикационной терапии (пациенты в группе 
лечения получали квадротерапию омепразо-
лом 20 мг 2 раза в сутки, амоксициллином 1 г 2 
раза в сутки, субцитратом висмута 240 мг 2 раза 
в сутки и кларитромицином 500 мг 2 раза в сут-
ки в течение двух недель). Согласно результатам 
этого исследования, эрадикация H. pylori сама по 
себе не влияла на выраженность стеатоза печени, 
липидный профиль, инсулинорезистентность 
и антропометрические показатели у пациентов 
с диспепсией и НАЖБП [501].

Polyzos S.A. и соавт. (2013 г.) провели 12-ме-
сячное проспективное исследование, в  кото-
ром 13 пациентов с НАЖБП, подтвержденные 
биопсией печени, были отобраны и разделены 
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на H. pylori- положительную группу и H. pylori- 
отрицательную группу. H. pylori- положительную 
группу лечили эрадикационной терапией, а для 
оценки эффективности эрадикационного лече-
ния H. pylori использовали стеатоз печени, оценку 
фиброза НАЖБП и индекс HSENSI (гомоцисте-
ин, сывороточная глутаминовая оксалоуксус-
ная трансаминаза, скорость оседания эритро-
цитов, индекс неалкогольного стеатогепатита). 
Эрадикация H. pylori не оказала долгосрочного 
влияния на стеатоз печени, но улучшила пока-
затель фиброза НАЖБП и индекс HSENSI [502]. 
Ограничения исследования включали оценку фи-
броза неинвазивным методом и очень небольшой 
размер выборки.

В другом исследовании 200 пациентов с НАЖБП, 
у которых был положительный результат теста 
на инфекцию H. pylori, были рандомизированы 
в группу лечения эрадикации H. pylori или в кон-
трольную группу. Через 1 год после проведен-
ного эрадикационного лечения было отмечено 
снижение метаболических показателей, таких 
как уровень глюкозы в крови натощак, гликози-
лированный гемоглобин, HOMA-IR, триглице-
риды, индекс массы тела и значения параметров 
контролируемого затухания, которые были более 
выражены в группе, которым проводилась эради-
кационная терапия. Кроме того, значительно сни-
зились такие маркеры, как высокочувствительный 
С-реактивный белок (hs- CRP), а также интерлей-
кин 6 (IL-6) и фактор некроза опухоли-α (TNF-α). 
Был сделан вывод о том, что инфекция H. pylori 
может участвовать в возникновении и развитии 
НАЖБП за счет влияния на воспалительные фак-
торы. Таким образом, диагностика на наличие 
инфекции H. pylori у пациентов с риском НАЖБП 
может быть полезной [503].

В исследовании с участием 369 здоровых па-
циентов с  нормальным весом и  без НАЖБП, 
наблюдаемых в  течение 2  лет, 127 пациентов 
были H. pylori- положительными и прошли ле-
чение после 2-летнего периода наблюдения, из 

которых у 13,5% развилась НАЖБП в течение 
этого периода, тогда как H. pylori не наблюдалась. 
У пациентов, отрицательных по H. pylori, разви-
лась НАЖБП. После эрадикации H. pylori оценка 
НАЖБП через 3 месяца после терапии показала 
снижение распространенности НАЖБП до 3,9% 
(p<0,001) [504]. Исследование имело достаточную 
мощность, оно было ограничено коротким пери-
одом наблюдения после лечения, составлявшим 
всего 3 месяца.

В исследовании Maharshi V. и соавт. (2019 г.) 
80 пациентов с НАЖБП с коинфекцией H. pylori 
были рандомизированы в группы диета и физи-
ческие упражнения (n=36) и диета и физические 
упражнения плюс амоксициллин, кларитроми-
цин и пантопразол (n=44). Параметр контроли-
руемого затухания (CAP), антропометрические 
параметры, ферменты печени, липидный профиль 
и гликемические параметры, включая оценку 
модели гомеостаза – инсулинорезистентность 
(HOMA-IR), измерялись и сравнивались между 
двумя группами на исходном уровне и через 24 
недели. В обоих группах наблюдалось значитель-
ное снижение показателей CAP через 24 недели. 
Успешная эрадикация H. pylori произошла у 68% 
пациентов и привела к статистически значимо-
му улучшению показателя HOMA-IR через 24 
недели по сравнению с пациентами группы ди-
ета+ физические нагрузки или пациентами, не 
ответившими на лечение (p=0,007). Ферменты 
печени значительно снизились через 24 недели 
в обеих группах, но изменения между группами 
были схожими. Липидные параметры оставались 
неизменными [505].

Основным ограничением всех исследований 
были различия в сроках наблюдения, которые 
варьировались от 3 до 12 месяцев. Неясно, какой 
период достаточен, чтобы увидеть изменения по-
сле эрадикации инфекции H. pylori. Необходимы 
дополнительные исследования для выяснения 
этого периода и влияния эрадикации H. pylori на 
НАЖБП.

 H. pylori и ГЭРБ
Сочетанное течение гастроэзофагеальной реф-
люксной болезни (ГЭРБ) и функциональной дис-
пепсии (ФД) встречается как минимум у трети 
пациентов. При этом сочетанная функциональная 
патология ЖКТ изменяет клиническую картину 
ГЭРБ [506].

Описана отрицательная коморбидность между 
H. pylori и ГЭРБ, воспалительными заболеваниями 
кишечника и бронхиальной астмой [507, 508].

Кросс-секционное исследование 1 007 больных 
с синдромом диспепсии, проходивших видеоэ-
зофагогастродуоденоскопию с биопсией и гисто-
логическим исследованием биоптатов слизистой 
оболочки желудка по системе OLGA, показало связь 
между H. pylori и ГЭРБ. Оценивались возраст, пол, 
избыточная масса тела, курение сигарет, наличие 
инфекции H. pylori у пациентов и стадия гастри-
та. Результаты исследования показали значимое 
уменьшение частоты ГЭРБ у пациентов при вы-
явлении инфекции H. pylori на 4% (OP 0,68; 95% 
ДИ: 0,49–0,94; р=0,041). Риск развития ГЭРБ был 

достоверно выше у мужчин (ОР 1,76; 95% ДИ 1,33–
2,32; р=0,0046), а также у пациентов, подвержен-
ных курению (ОР 3,23; 95% ДИ 2,45–4,24; р<0,001), 
имеющих избыток массы тела (ОР 2,62; 95% ДИ 
2,0–3,56; р<0,001) и не связан с возрастом пациента 
и стадией гастрита (р>0,05). Авторы исследования 
сделали вывод, о достоверном снижении частоты 
и риска развития ГЭРБ у пациентов с инфекцией 
H. pylori [509].

Ряд исследований демонстрируют более низкую 
частоту встречаемости H. pylori у пациентов с ГЭРБ, 
чем в общей популяции. Метаанализ 84 717 случаев 
пищевода Барретта показал, что H. pylori снижает 
риск развития пищевода Барретта, а метаанализ 
с участием 345 886 пациентов не выявил существен-
ной разницы в распространенности H. pylori у па-
циентов с аденокарциномой пищевода и пациентов 
контрольной группы. Наиболее логичным объ-
яснением полученных данных является тот факт, 
что в условиях персистенции H. pylori развивается 
атрофия СОЖ, что может косвенно в результате 
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снижения кислотности уменьшить агрессивное 
воздействие желудочного сока на слизистую обо-
лочку пищевода у пациентов с ГЭРБ [510].

Механизмы развития ГЭРБ и  ее осложне-
ний рассматриваются в том числе на тканевом 
и клеточном уровнях. Генотипы ИЛ-1β-511Т/Т, 
ИЛ-1β31С/С и ИЛ-1RN2/2 (антагониста рецептора 
ИЛ-1) ассоциируются с высоким риском ослож-
ненного течения ГЭРБ. При исследовании поли-
морфизма генов провоспалительных цитокинов 
у пациентов с гастроэзофагеальным рефлюксом 
и изменениями слизистой оболочки желудка, 

установлено, что генотип ИЛ-1β-511ТЯ ассоции-
рован с более высоким локальным уровнем ИЛ-1β. 
При этом уровень ИЛ-1β ниже у больных с эрозив-
ным эзофагитом. Генотип ИЛ-1RN2/2 и гаплотип 
ИЛ-1RN*2 / ИЛ-1В-31*Т связаны с повышенным 
риском рака желудка у H. pylori- позитивных боль-
ных. У пациентов с ГЭРБ генотип ИЛ-1β-511ТЯ 
и гаплотип ИЛ-1β-511ТЯ / ИЛ-IRN1/1 ассоции-
рованы с низким риском рака пищевода. Аллель 
ИЛ-1RN*2 и генотип ИЛ-1RN2/2 могут считаться 
независимыми предикторами прогрессирования 
ГЭРБ [511].

 H. pylori- ассоциированые дисбиозы

 H. pylori и дерматозы
Хронические дерматозы на фоне хеликобактериоза 
представляют собой до конца не изученную и ак-
туальную медико- социальную проблему.

Известны следующие сочетания хеликобактер-
ной инфекции и поражений кожи: [512]:
• атопический дерматит, розовые угри (розацеа) 

[513, 514], крапивница [515, 516];
• псориаз [517, 518, 519], аллопеция [520], склеро-

дермия, кожный зуд [521], почесуха.

Опубликован также не менее широкий перечень 
кожных проявлений хеликобактериоза [522], угри, 
плоский лишай [523], rosacea [524, 525], атопиче-
ский дерматит, [526], псориаз [527, 528, 529, 530], 
вульгарная пузырчатка, витилиго [531], первичная 
кожная MALT-лимфома, денса-типа линейный 
IgA буллезный дерматоз, первичная В-клеточная 

лимфома краевой зоны кожи, кожная Т-клеточная 
псевдолимфома, Henoch- Schönlein пурпура, иди-
опатическая тромбоцитопеническая пурпура, 
Behçet’s болезнь, Sjögren’s синдром.

Описаны случаи развития гангренозной пио-
дермии[на фоне агаммаглобулинемии и непило-
рического хеликобактериоза [532–535].

Многие авторы приходят к заключению, что 
связь между Нр и кожей в значительной степе-
ни прослеживается даже при обычных кожных 
заболеваниях. Однако, в то время как некото-
рые данные, как экспериментальные, так и ос-
нованные на клиническом опыте, подтверждают 
корреляции, общее количество исследований не 
предоставляет однозначных доказательств роли 
этой бактерии в патогенезе отдельных кожных 
заболеваний.

 H. pylori и герпесвирусы
Коинфекция H. pylori и герпесвирусов по некото-
рым данным определяется в 2 раза чаще, чем при 
отсутствии бактерии (50% и 23,6% соответствен-
но, р=0,007). Чаще всего было зарегистрирова-
но сочетание H. pylori и вируса Эпштейна- Барра 
(ВЭБ) (36,4%), моноинфекция ВЭБ встречалась 
в 9,1% (р<0,001). Герпевирус 6 типа в 14,5% опре-
делялся в отсутствии H. pylori, а в комбинации 
с хеликобактерной инфекцией – в 6,8% случаев 
(р=0,225). При морфологическом исследовании 
биоптатов желудка по системе OLGA III–IV сте-
пень активности воспаления имела место у 74% 
пациентов при обнаружении H. pylori и у 31% – 
в отсутствии бактерии (р=0,002). Средняя степень 
активности воспаления составила 2,14±0,20 балла 

у интактных по  какой-либо инфекции пациентов, 
увеличивалась на 1 балл при наличии H. pylori 
(р<0,01) и не изменялась при персистенции ви-
русов (р=0,235). Не было зарегистрировано раз-
личий между выраженностью атрофических из-
менений при обнаружении H. pylori или вирусов 
(р>0,05). Успешная эрадикация H. pylori была 
зарегистрирована в 75% случаев в отсутствии 
вирусной инфекции и в 11,1% – при коинфекции 
с герпесвирусами (р=0,002). Колонизация СОЖ ха-
рактерна для H. pylori, ВЭБ и герпесвируса 6 типа. 
Наиболее часто регистрировалась комбинация 
ВЭБ и H. pylori. Высокая степень активности вос-
паления характерна для хеликобактерной инфек-
ции [536].

 H. pylori и COVID-19
В настоящее время активно обсуждаются вопросы 
целесообразности, необходимости и возможности 
диагностики с у пациентов с COVID-19, а также под-
ходы к проведению эрадикационной терапии в пе-
риод пандемии новой коронавирусной инфекции.

Установлено, что факт наличия положительного 
теста определения антигена H. pylori в кале у паци-
ентов с COVID-19 коррелирует с болью в животе 
и диареей, но не связан с длительностью госпита-
лизации, тяжестью течения инфекции и исходом 
заболевания [537]. Высокая частота кишечной ме-
таплазии слизистой оболочки желудка у пациен-
тов, инфицированных H. pylori, связана с потерей 

париетальных клеток, что приводит к повышению 
рН желудочного сока и снижению возможности 
инактивации SARS-CoV-2, а также способствует 
повышенной экспрессии входных рецепторов для 
вируса (ангиотензинпревращающего фермента 
2 типа и мембрано- связанной сериновой протеа-
зы 2) в пораженной СОЖ, что может быть факто-
ром восприимчивости к инфекции [538–541]

Установлена роль желудочной аспирации 
в воспалении дыхательных путей и заболеваниях 
легких у пациентов, инфицированных H. pylori 
[381, 542–546]. Воспаление дыхательных путей 
может возникать также в результате индукции 
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механизма молекулярной мимикрии с рекрути-
рованием воспалительных клеток и устойчивой 
продукцией интерлейкина (ИЛ)-1β, ИЛ-8 и фактора 
некроза опухоли-α, а также маркеров эндотели-
альной  дисфункции (ICAM и V-КАМ) [547, 548]. 
Инфекция H. pylori также нарушает функцию эн-
дотелия за счет повышенной продукции активных 
форм кислорода, окислительного стресса, сниже-
ния образования оксида азота, экспрессии цитоки-
нов и микроРНК, нарушения метаболизма липидов 
и глюкозы и активации экзосом- опосредованных 
путей [549–553]

Инфекция H. pylori связана с разнообразным 
и широким спектром внежелудочных заболеваний 
(неврологических, дерматологических, сердечно- 
сосудистых, метаболических, офтальмологических, 
аллергических, почечных и респираторных), ко-
торые, в свою очередь, сопряжены с риском более 
тяжелого течения и частому развитию осложнений 
COVID-19 [394, 554]

Использование ИПП, как кислотоподавляющих 
агентов, обсуждается с точки зрения повышения 
восприимчивости к инфекции SARS-CoV-2 и уве-
личения риска развития тяжелых клинических 
исходов COVID-19 [555].

Тактика ведения пациентов с  инфекцией 
H. pylori в период пандемии новой коронавирус-
ной инфекции основывается на действующих 
клинических рекомендациях. Эрадикационная 
терапия H. pylori в острый период COVID-19 не 
проводится и откладывается до выздоровления 
пациента. Оптимально проводить антихеликобак-
терную терапию в период наиболее выраженной 
напряженности иммунитета после перенесенной 
новой коронавирусной инфекции или вакцина-
ции. После проведенной антимикробной терапии 
по поводу бактериальных осложнений COVID-19 
у пациентов, инфицированных H. pylori, требуется 
повторная его диагностика не ранее через месяц 
после отмены антибиотиков.

 H. pylori и микозы
Подавление кислотности на фоне приема ИПП 
рассматривается как фактор риска развития 
кандидозного эзофагита у определенных групп 
пациентов [556, 557]. Перед терапией инфекции 
H. pylori у пациента следует выявить состояния, 
предрасполагающие к развитию кандидоза пи-
щевода (ВИЧ-инфекция, рентгенотерапия, дли-
тельные предшествующие курсы антибактери-
альной терапии). При подтверждении грибкового 
поражения пищевода в первую очередь следует 
провести лечение кандидоза пищевода согласно 
текущим клиническим рекомендациям. После 
достижения клинической эффективности целесо-
образно приступить к эрадикации H. pylori [558]. 
Одновременное проведение антихеликобактерной 
и антифунгальной терапии не рекомендовано. Это 
касается как пациентов с иммуносупрессией, так 
и пациентов без нарушения иммунитета [559].

При проведении антихеликобактерной тера-
пии редко могут развиваться такие осложнения, 
как орофарингеальный кандидоз и  кандидоз 
пищевода. Орофарингеальный кандидоз чаще 
всего проявляется в виде белых или желтоватых, 
легко снимаемых налетов на слизистой оболочке 
языка, десен, задней стенке глотки и внутренней 
поверхности щек. Поверхность слизистой оболоч-
ки под налетами гиперемирована, эрозирована, 
с умеренной кровоточивостью. Прогрессирование 
заболевания может привести к болезненности 
и нарушению глотания. Методами диагностики 
являются микроскопия и посев соскоба с языка 
и отделяемого слизистых оболочек щек, минда-
лин и десен с выявлением Candida spp. Кандидоз 
пищевода сопровождается болью, неприятными 
ощущениями при глотании, особенно твердой 
или горячей пищи, а также не связанным с при-
емом пищи загрудинным дискомфортом. При 
эзофагоскопии выявляют гиперемию, контакт-
ную ранимость и фибринозные налеты. Кандидоз 
пищевода может осложниться сужением пищево-
да, кровотечением и перфорацией. Методы диа-
гностики: ЭГДС, биопсия пораженных участков, 
микроскопия биоптатов, мазков- отпечатков из 

пораженных участков слизистых оболочек, по-
сев биоптатов, гистологическое исследование 
биоптатов. Диагностика основана на выявлении 
псевдомицелия Candida spp. и почкующихся кле-
ток микромицетов в материале, полученном при 
эндоскопическом исследовании [560].

Препаратом выбора для лечения кандидо-
за полости рта и глотки является флуконазол. 
Антимикотики для местного применения тоже 
эффективны, но при их использовании эффект 
наступает медленнее. Продолжительность анти-
фунгальной терапии зависит от выраженности 
иммуносупрессии и обычно составляет 7–14 дней.

При кандидозе полости рта и глотки флуконазол 
применяют перорально или в/в 100–200 мг/сут. 
Альтернативные препараты: антимикотики для 
местного применения – нистатин 500 тыс. ед каж-
дые 6 ч; натамицин суспензия 2,5%, 1 мл каждые 
6–8 ч; клотримазол р-р 1%, 1 мл каждые 6 ч. При 
неэффективности флуконазола показано увеличе-
ние дозы флуконазола до 200–400 мг/сут; нистатин, 
натамицин или клотримазол; итраконазол р-р 
для приема внутрь 200–400 мг/сут, позаконазол 
600 мг/сут.

Основу лечения кандидоза пищевода и желуд-
ка составляет применение системных антими-
котиков. Неабсорбируемые противогрибковые 
препараты (натамицин, нистатин и пр.) и кетоко-
назол – неэффективны. Препарат выбора – флу-
коназол, его применение эффективно у 80–98% 
больных. Назначают флуконазол в/в или п/о в дозе 
не менее 3 мг/кг/сут. Продолжительность антифун-
гальной терапии зависит от выраженности имму-
носупрессии, обычно 14–21 день. Альтернативные 
препараты – итраконазол р-р для приема внутрь 
200 мг/сут; вориконазол 400 мг/сут; позаконазол 
800 мг/сут. Эхинокандины используют при невоз-
можности применения других препаратов, но их 
эффективность не выше флуконазола: анидула-
фунгин в/в 100 мг/сут; каспофунгин в/в 50 мг/сут; 
микафунгин в/в 100 мг/сут. Итраконазол в капсу-
лах и таблетках не рекомендован в связи с низ-
кой эффективностью. Амфотерицин В обычно 
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не применяют в связи с высокой токсичностью. 
Рекомендуемая продолжительность лечения со-
ставляет 14–21 день до исчезновения клинических 
и эндоскопических признаков инфекции. При 

неэффективности лечения или рецидивах канди-
доза антифунгальную терапию модифицируют 
с учетом вида возбудителя и его чувствительности 
к антимикотикам [560].

 H. pylori и болезнь Уиппла
Tropheryma whipplei (T. whipplei) – грамположи-
тельная палочковидная бактерия, широко рас-
пространенная в окружающей среде, приводя-
щая к развитию болезни Уиппла у генетически 
предрасположенных лиц [561]. Болезнь Уиппла 
(БУ) – редкое инфекционное заболевание с хро-
ническим, рецидивирующим течением и полиор-
ганным поражением, представляющее сложности 
для своевременной диагностики и при отсутствии 
антибактериальной терапии приводящее к ле-
тальному исходу [562].

Имеются ограниченные сведения о возмож-
ной связи между БУ и H. pylori инфекции, хотя 
их объединяют некоторые общие механизмы 
патогенеза. Большинство бактерий интернали-
зуются макрофагами в фагосомах и транспор-
тируются в  фаголизосомы, где разрушаются 
[563]. Однако, некоторые бактериальные пато-
гены выработали множество стратегий вмеша-
тельства в  эндосомальный компартмент Rab 
фаголизосом, что позволяет реплицироваться 
в клетках хозяина, приводить к сбою иммунного 
ответа. Например, H. pylori индуцирует образо-
вание Rab7-положительной вакуоли, блокируя 
созревание фаголизосом [564, 565]. T. whipplei 
реплицируется в макрофагах, достигая макси-
мальной скорости репликации через 12 дней по-
сле заражения, и находится в фагосоме, в фор-
ме, неспособной сливаться с лизосомами за счет 
блокады переключения с Rab5 на Rab7 [566]. T. 
whipplei поглощается макрофагами слизистой 
оболочки тонкой кишки, которые затем мигри-
руют в подслизистый слой. Отсутствие локальной 
активности тиоредоксинредуктазы и снижение 
экспресии тиоредоксина в макрофагах, инфи-
цированных T. whipplei, приводит к снижению 
CD11b, CD14 и Th 1-ответов. Бактерия препятству-
ет дифференцировке наивных CD4+ клеток в Th 2. 
Снижается Т-клеточное соотношение CD4+/ CD8+. 
Макрофаги не способны лизировать бактерии из-
за сниженной экспрессии CD11b, т. к. в них нару-
шается созревание фагосом. Таким образом, при 
T. whipplei- инфекции возникает дефектный ответ 
Th 1 и нарушение функции макрофагов вплоть 
до их апоптоза, что приводит к диссеминации 
бактерии через лимфатические каналы и лим-
фатические узлы в кровоток, вызывая системное 
распространение в тонкой кишке, головном мозге, 
сердце и его оболочках, легких, почках, костном 
мозге и коже [567, 568, 569]. Кроме этого, в патоге-
незе БУ играет роль нарушение периферических 
В-клеток. Хроническая активация В-клеток вы-
зывает гипергаммаглобулинемию с возможной 
эволюцией в лимфомы, например, как при MALT-
лимфоме, ассоциированной с H. pylori [570]. При 
БУ описаны случаи экстранодальной диффузной 
крупноклеточной В-клеточной лимфомы через 
4 года после постановки диагноза БУ, а также лим-
фомы маргинальной зоны, лимфомы Ходжкина 

в год постановки диагноза БУ, через 1 год после 
появления симптомов [571].

Помимо T. whipplei, апоптоз макрофагов яв-
ляется характерным и для других бактериаль-
ных агентов. Так, H. pylori индуцирует апоптоз 
в макрофагах посредством процесса, который 
происходит независимо от экспрессии iNOS, но 
опосредован активацией метаболического пути 
аргиназа- ODC, способствуя воспалению и по-
вреждению слизистой оболочки желудка [572].

Результаты первого обсервационного исследо-
вания, подтверждающее, что T. whipplei и H. pylori 
являются ко-инфекциями, проведено в 2018 г. на 
севере Италии. Было установлено, что мигранты 
или лица, выезжавшие преимущественно в стра-
ны Африки в 62,5% случаев были инфицированы 
T. whipplei и H. pylori, что было статистически 
значимо чаще, чем по сравнению с итальянцами 
(р<0,001). Среди T. whipplei- позитивных паци-
ентов у 34,5% в анамнезе имелись указания на 
поездки (р=0,001), 31,8% были ко-инфицированы 
H. pylori и в 22,7% случаев являлись носителя-
ми Cag A. Среди H. pylori- позитивных пациен-
тов у 59,1% лиц в анамнезе были путешествия 
(р<0,001), 63,3% были ко-инфицированы T. whip-
plei (р<0,001). Из особенностей клиники важно 
выделить, что у H. pylori- положительных паци-
ентов преобладали симптомы со стороны ЖКТ, 
а у T. whipplei- положительных пациентов на фоне 
гастроинтестинальных симптомов в 40,9% случа-
ев была отмечена потеря веса (р=0,048). Данное 
исследование впервые показало высокий уровень 
ко-инфекции T. whipplei и H. pylori, поэтому для 
снижения риска заболеваемости хронической 
инфекцией обоими патогенами необходим скри-
нинг T. whipplei и H. pylori с ПЦР-тестированием 
на одном и том же образце кала для всех пациен-
тов с подозрением на H. pylori- ассоциированное 
заболевание или БУ, особенно если в анамнезе 
имеются сообщения о путешествиях, в т. ч. в станы 
Африки [573].

По результатам ретроспективного когортного 
исследования пациентов, страдающих БУ, диагно-
стированных и/или находившихся под наблюде-
нием в течение последних 20 лет и 68 человек кон-
трольной группы установлено, что у пациентов 
с БУ достоверно чаще была выявлена инфекция 
H. pylori, чем в контрольной группе. Интересно, 
что H. pylori инфекция в большинстве случаев 
(53,9%) была диагностирована во время наблюде-
ния за болезнью Уиппла (в среднем 13 месяцев), 
чем во время постановки диагноза, когда при 
исследовании гастробиоптатов тест на H. pylori 
был отрицательный. У пациентов с БУ имелась 
высокая распространённость H. pylori за все годы 
эндоскопического наблюдения (р=0,82), в то время 
как, в контрольной группе, наоборот, отмечено 
снижение распространенности инфекции H. pylori 
в последние годы (р=0,01) [574–578]. У пациентов 
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с БУ были выявлены различные поражения же-
лудка и 12-перстной кишки, но достоверно чаще 
были установлены хеликобактерный гастрит 
различных локализаций, в том числе, атрофи-
ческий гастрит. Не обнаружено анатомических 
особенностей типов хеликобактерного гастрита 
между пациентами с БУ и контрольной группой. 
В процессе наблюдения у двух пациентов с БУ 
развились злокачественные новообразования 
желудка, связанные с H. pylori: аденокарцинома 
желудка, узловая лимфома маргинальной зоны 
желудка. Данных о развитии долгосрочных ос-
ложнений, связанных с H. pylori, в контрольной 
группе не было. Важным разделом данного иссле-
дование была оценка роли терапии при болезни 
Уиппла на течение H. pylori инфекции. Все паци-
енты, у которых H. pylori была обнаружена во вре-
мя наблюдения за БУ, находились на длительной 
терапии триметоприм- сульфаметоксазолом. Во 
время наблюдения у двух пациентов на терапии 
развились злокачественные новообразования же-
лудка, связанные с H. pylori. Важно отметить, что 
триметоприм- сульфаметоксазол не имеет актив-
ности против H. pylori и может использоваться для 
культивирования микроба [579]. У 5 пациентов, 
длительно принимавших доксициклин за все вре-
мя наблюдения, не было выявлено случаев инфек-
ции H. pylori. Эти данные следует учитывать при 
выборе антибиотиков для долгосрочной профи-
лактики БУ. У пациентов с БУ, которые лечились 

иммунодепрессантами, вероятность заражения 
H. pylori не была выше, чем в контрольной группе 
(p=0,68). Недостатком данной работы является 
то, что авторы не оценивали эрадикационную 
терапию H. pylori при наличии БУ [574].

Приведенные данные свидетельствуют, что T. 
whipplei и H. pylori являются широко распростра-
нёнными возбудителями, имеют сходные пути 
передачи и эпидемиологические факторы риска. 
По данным ограниченных исследований имеется 
высокий уровень ко-инфекции. Эти пациенты 
чаще сообщали о миграции/путешествии в ана-
мнезе в страны Африки. В связи с чем, необходи-
мо учитывать эти эпидемиологические сведения 
при сборе анамнеза у больных. Внедрение ПЦР-
диагностики БУ в реальную клиническую прак-
тику позволит своевременно диагностировать 
T. whipplei- инфекцию. Пациенты с БУ должны 
регулярно проходить тестирование на инфекцию 
H. pylori, как во время постановки диагноза, так 
и во время последующего наблюдения. У пациен-
тов с БУ достоверно чаще выявлялись H. pylori- 
ассоциированный гастрит, в т. ч. атрофический. 
Триметоприм- сульфаметоксазол неактивен в от-
ношении H. pylori, поэтому предпочтение должно 
быть отдано доксициклину при терапии пациен-
тов с БУ. Перспективным является изучение схем 
антибиотикотерапии для пациентов с H. pylori 
инфекцией, которые бы включали препараты, на-
правленные и против T. whipplei, и наоборот.

 H. pylori и туберкулез
Туберкулезная инфекция, как и H. pylori, имеет 
склонность к длительной персистенции, при есте-
ственном течении сохраняясь на протяжении всей 
жизни пациента. Есть данные о высокой частоте 
выявления H. pylori у пациентов с туберкулезом 
легких, которая достигает 87,5% [580]. Однако при 
длительной противотуберкулезной терапии дан-
ный показатель снижается до 52,9% [581].

Причинами сочетания туберкулезной инфек-
ции и H. pylori становятся общие социально- 
экономические факторы риска (скученное про-
живание, плохие санитарно- гигиенические 
условия, неполноценное питание, низкий со-
циальный статус), а также генетическая пред-
расположенность, ассоциирующаяся с HLA-DQ 
серотипом и наличием дефицита секреторного 
Ig A. [580, 582–586]. Длительное сосуществование 
двух инфекционных факторов обусловливает 
сложные взаимосвязи и взаимовлияния, кото-
рые в настоящее время окончательно не иссле-
дованы. Инфекция H. pylori может оказывать 
системный иммуномодулирующий эффект при 
туберкулезной инфекции. Существуют данные, 
что ко-инфекция H. pylori снижает риск актива-
ции латентного туберкулеза. Однако результаты 
исследований противоречивы, что вероятно свя-
зано с гетрогенностью штаммов H. pylori, генети-
ческими особенностями пациентов и факторами 
внешней среды, в частности, применением проти-
вотуберкулезных препаратов [587–591].

Не рекомендуется использовать схемы эради-
кации, содержащие фторхинолоны у пациентов, 
подлежащих обследованию на туберкулез и/или 

нуждающихся в противотуберкулёзной терапии. 
Среди антибактериальных препаратов, исполь-
зующихся в традиционных схемах эрадикации, 
левофлоксацин обладает активностью в отноше-
нии микобактерий туберкулеза. Его использова-
ние у пациентов с ко-инфекцией ассоциировано 
с ложноотрицательными результатами бактери-
оскопического исследования на туберкулез и ро-
стом лекарственной устойчивости M. tuberculosis 
к фторхинолонам [592, 593, 594].

При проведении диагностики и лечения инфек-
ции H. pylori противотуберкулезная терапия в ана-
мнезе является значимым фактором, влияющим 
на выбор сроков и метода диагностики и схемы 
эрадикационной терапии. Противотуберкулезная 
терапия может влиять на результаты диагностики 
инфекции H. pylori, обуславливая ложноотри-
цательные ее результаты, а также может способ-
ствовать росту резистентности H. pylori к анти-
бактериальным препаратам [595]. Ряд препаратов, 
использующихся в схемах лечения туберкулеза, 
в частности рифампицин, рифабутин, облада-
ют антихеликобактерной активностью [596, 597]. 
Рифабутин обычно используется для лечения или 
профилактики туберкулеза у пациентов с ВИЧ-
инфекцией. В связи с ограничением применения 
рифабутина в схемах эрадикации у здорового на-
селения резистентность H. pylori к рифабутину 
практически отсутствует [598, 599]. Однако, име-
ющиеся данные в РФ свидетельствуют об отно-
сительно высоком уровне устойчивости H. pylori 
к рифампицину, по сравнению с европейскими 
странами [174].
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Схемы с рифабутином возможно применять 
в качестве схем резерва («терапия спасения») при 
неудачных попытках эрадикации с использовани-
ем традиционных схем и/или при наличии штам-
мов H. pylori c первичной резистентностью к кла-
ритромицину, метронидазолу и левофлоксацину. 
Рифабутин назначается в дозе 300 мг 1 раз в сутки 
в сочетании с амоксициллином 1000 мг каждые 
8 ч и ИПП в удвоенной дозе в течение 10–14дней 
[600, 601, 602].

В России резистентность H. pylori к рифам-
пицину выявлена у 8,6–14,8% штаммов, в связи 
с чем нецелесообразно использовать и схемы 

эрадикации с рифабутином в связи с возможно-
стью перекрестной устойчивости [174, 603]. При ис-
пользовании антибиотиков группы рифамицина 
характерно развитие резистентности в результате 
мутаций в rpoB, кодирующем β-субъединицу РНК-
полимеразы у всех восприимчивых микроорганиз-
мов, в том числе у H. pylori и M. tuberculosis. Данное 
обстоятельство ограничивает широкое использо-
вание схем с рифампицином и рифабутином для 
предотвращения селекции устойчивых к данной 
группе антибиотиков штаммов M. tuberculosis 
среди населения, например, среди латентных но-
сителей туберкулеза [604, 605].

 H. pylori и описторхоз
Смешанное течение описторхоза и хеликобактери-
оза сопровождается более выраженными клини-
ческими симптомами (боль в животе и тошнота). 
У пациентов с описторхозом и наличием H. pуlori 
отмечали повышение аминотрансфераз до трех норм 
и повышение билирубина на 15%. При наличии 

хеликобактериоза и описторхоза требовалось более 
длительное лечение. Присутствие хеликобактерий 
при описторхозе не влияло на эффективность анти-
паразитарной терапии, но отмечают, что пациентам 
с хеликобактериозом и описторхозом требуется 
более длительная эрадикационная терапия [606, 607].

 H. pylori и лямблиоз
Был исследован копрологический материал от 
407 детей разного возраста, направленных на об-
следование гастроэнтерологом и аллергологом, 
имеющих в анамнезе болевой абдоминальный 
и диспепсический синдром: на хеликобактерную 
инфекцию обследовано 215 человек, на лямблиоз – 
192 человека.

Инвазия лямблиями обнаружена у 27 (14,1%) из 
192 обследованных, инфекция Helicobacter рylori 
(H. рylori) диагностирована у 65 (30, 2%) из 215 
детей

Показано, что в раннем детском и втором дет-
ском возрасте (1–3 года и 10–12 лет) регистрируется 
максимальная частота лямблиоза (р<0,05), в воз-
растной динамике инфицированности H. рylori 
статистически значимых отличий обнаружено не 
было, однако хеликобактерная инфекция не диа-
гностировалась у детей до 3 лет.

Автры предлагают использовать полученные 
ими данные в практике врачей гастроэнтерологов, 
аллергологов и педиатров для диагностики инфек-
ций H. рylori и Giardia lamblia [608].

 Глава четвертая.
 НЕРЕШЕННЫЕ ВОПРОСЫ ХЕЛИКОБАКТЕРНОЙ ИНФЕКЦИИ

В настоящее время H. pylori обычно рассматрива-
ется как человеческий патоген и канцероген класса 
1 [609], ответственный за 15% от общего бремени 
рака в мире и до 89% всех случаев РЖ [374]. H. pylori 
этиологически связан с язвой желудка и двенадца-
типерстной кишки и лимфомой лимфоидной ткани, 
ассоциированной со слизистой оболочкой.

Согласно действующим рекомендациям стран 
всего мира, H. pylori почти всегда подлежит безус-
ловной ликвидации на основе стратегии «тестируй 
и лечи» [132]. Однако, хотя H. pylori присутствует 
у > 50% населения мира, последствия инфекции 
возникают только у 20% инфицированных людей, 
а злокачественные осложнения, такие как рак же-
лудка, возникают у < 3% инфицированных людей 
[610]. Поэтому существует также альтернативная 
точка зрения, что H. pylori является комменсаль-
ным симбионтом [611].

В отличие от других патогенных/оппортуни-
стических бактерий, колонизация H. pylori ново-
рожденных/младенцев облегчается иммуните-
том Т-хелперов 2-го типа и приводит к развитию 
иммунной толерантности [612]. Вероятнее все-
го, коэволюция H. pylori и человека- хозяина на 
протяжении тысячелетий привела к тому, что эта 

бактерия считается комменсальным симбионтом, 
а не патогеном, иммунной системой хозяина.

В оригинальной работе ((Блейзер 1998)) «H. pylori 
можно рассматривать как местную или «нормаль-
ную» флору, которую большинство людей приоб-
ретают в течение первых нескольких лет детства 
и затем несут с собой всю жизнь» [611].

Это косвенно подтверждается тем фактом, 
что α1,2-фукозилированные гликаны эпителия 
желудочно- кишечного тракта, которые являются 
важной частью врожденной и адаптивной иммун-
ной системы (они   создают симбиотическую среду 
для хозяина и микробиоты и защищают от патоге-
нов), опосредуют адгезию H. pylori к поверхности 
желудочного эпителия, способствуя успешной ко-
лонизации [613].

В результате ранняя колонизация H. pylori может 
оказывать положительное влияние на хозяина, на-
пример, на регуляцию гормонов лептина и грелина, 
а также на защиту от некоторых аллергических 
(например, астмы) и аутоиммунных заболеваний 
и от воспалительного заболевания кишечника 
(ВЗК) [612, 614].

Обратная связь между H. pylori и некоторы-
ми потенциально провоспалительными и/или 
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проканцерогенными бактериями, обнаруженная 
в различных исследованиях [615, 616, 617, 618] мо-
жет предполагать регуляторную функцию H. pylori 
по отношению к микробиоте ЖКТ.

Обнаружено, что у пациентов, не имеших ин-
фицирование H. pylori, ответственность за перси-
стирование воспаления несут Acinetobacter twoffii, 
Streptococcus anginosus и  Ralstonia, а  атрофию 
и кишечную метаплазию вызывают Granulicatella, 
Actinomyces, Rothia, Peptostreptococcus, Streptococcus, 
Abiotrophia и Parvimonas [619].

Гастроэнтерологическое сообщество не должно 
игнорировать имеющиеся доказательства благо-
творного влияния H. pylori на микробиоту ЖКТ, 
а также потенциального защитного эффекта от 
определенных заболеваний.

Известный парадокс – низкая заболеваемость ра-
ком желудка в некоторых регионах Африки, Азии 
(например, в Индии) и Латинской Америки при 
высокой распространенности инфекции H. pylori –
требует углубленного изучения [620, 621].

Хотя существование этого феномена иногда 
оспаривается, многочисленные исследования по-
казали, что одной только бактерии H. pylori, скорее 
всего, недостаточно для развития рака желудка, 
даже при высокой распространенности высоко-
патогенных штаммов. Необходимо учитывать не 
только факторы вирулентности H. pylori и онко-
генный потенциал конкретных штаммов H. pylori, 
но и генетику, этническую принадлежность, пи-
щевые привычки (включая уровни антиокси-
дантов и соли), курение, употребление алкоголя, 
социально- экономический статус и коинфекции 
(паразитозы/гельминтозы), модулирующие потен-
циально защитный иммунный ответ Т-хелперов 
2 типа и другую микроббиоту пищеварительного 
тракта, особенно пищевода, желудка и двенадца-
типрестной кишки.

После эрадикации H. pylori гомеостаз микро-
биоты желудочно- кишечного тракта может быть 
нарушен с неизвестными последствиями, поэтому 
решение об эрадикации H. pylori должно основы-
ваться на оценке соотношения риск/польза для 
каждого конкретного человека [610] неудачными 
попытками эрадикации и пациентам с высоким 
риском развития антибиотико- ассоциированной 
диареи. У пациентов, страдающих заболеваниями, 
отрицательно связанными с H. pylori, такими как 
ВЗК, микроскопический колит, целиакия, астма, 
рассеянный склероз, пищевод Барретта, адено-
карцинома пищевода, эозинофильный эзофагит, 
эрадикацию следует проводить с осторожностью, 

тщательно взвешивая соотношение риск/польза 
в каждом конкретном случае. Стоит рекомендовать 
безоговорочную эрадикацию только у пациентов 
с сопутствующей лимфомой лимфоидной ткани, 
ассоциированной со слизистой оболочкой [622] 
и/или у лиц с высоким риском РЖ, например, 
в группах высокого семейного (наследственного) 
риска [623] или в районах/популяциях высокого 
риска, где эрадикация эффективно снижает риск 
рака желудка.

После многочисленных неудачных попыток 
эрадикации следует тщательно сопоставить по-
тенциальные преимущества эрадикации H. pylori 
с вероятностью развития нежелательных эффектов, 
связанных с повторным подавлением кислотности 
и применением антибиотиков, особенно у паци-
ентов, у которых отсутствует повышенный риск 
осложнений вследствие персистирующей инфек-
ции H. pylori.

В указанных ситуациях следует серьезно поду-
мать о совместном подходе к принятию решений, 
особенно у пожилых людей, людей с ослабленным 
здоровьем и пациентов с непереносимостью анти-
биотиков [622].

Опубликованное недавно мнение проф. Eamonn 
Quigley (USA) внесло окончательную ясность 
в культивируемые некоторыми специалистами 
опасения по поводу того, что эрадикация путем 
восстановления структуры слизистой и секреции 
желудочного сока может способствовать развитию 
гастроэзофагеальной рефлюксной болезни (ГЭРБ) 
и, в конечном счете, ее наиболее опасного послед-
ствие – аденокарциномы пищевода.

Проведенное в странах Северной Европы по-
пуляционное исследование дало окончательный 
ответ. Результаты получавших лечение Нр в период 
с 1995 по 2018 год 661 987 взрослых, наблюдавших-
ся в среднем в течение 7,8 года, были сравнены 
результатами всего населения Северных стран. 
Выявлено, что общий стандартизированный уро-
вень заболеваемости аденокарциномой пищевода 
не увеличивался (0,89) и, более того, снижался со 
временем на 0,73 среди тех, кто наблюдался в те-
чение 11–24 лет. Напротив, с повышенным риском 
развития аденокарциномы пищевода и ГЭРБ была 
ассоциирована длительная терапия ингибиторами 
протонной помпы. Ассоциаций с плоскоклеточ-
ным раком пищевода не выявлено.

Выводы подкрепляют отсутствие связи эрадика-
ции с  какими-либо тенденциями заболеваемости 
плоскоклеточным раком и описанием ожидаемой 
связи аденокарциномы с ГЭРБ. [624].
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 Приложение 1

 Некоторые положения 
«Гайдлайн Всемирной Гастроэнтерологической Организации по H. pylori»
H. pylori был признан основным патогеном человече-
ства в течение почти четырех десятилетий. Однако, 
несмотря на воздействие лечения инфицированных 
людей и снижение передачи инфекции в сообще-
ствах с улучшением социально- экономического 
уровня жизни, он остается наиболее распростра-
ненным бактериальным патогеном человека, за-
ражающим, возможно, половину населения мира. 
Инфекция H. pylori вызывает активный хрониче-
ский гастрит. У большинства людей это состояние 
может протекать бессимптомно на протяжении всей 
жизни, но в ряде случаев может вызывать развитие 
язвенной болезни, некардиального рака желудка 
и MALT-лимфомы желудка. Кроме того, инфекция 
H. pylori также увеличивает риск гастродуоденаль-
ного изъязвления и кровотечения у пациентов, при-
нимающих нестероидные противовоспалительные 
препараты (НПВП) и аспирин, и отвечает за сим-
птомы у пациентов с функциональной диспепсией. 
Поиск литературы выявляет более 45 000 публи-
каций. Многое было известно об эпидемиологии 
инфекции, биологии, генетике, патофизиологии, 
выражении заболеваний, диагностике и лечении. 
Тем не менее, основные проблемы для наших знаний 
остаются. Точный способ передачи инфекции оста-
ется неясным, несмотря на многочисленные эпиде-
миологические исследования, которые выявляют 
факторы риска заражения. Определения экспрессии 
болезни остаются не до конца понятными, включая 
многие аспекты взаимодействия хозяина и патогена. 
Оптимальные пути клинического ведения в различ-
ных условиях остаются спорными, и по-прежнему 
ведется поиск уточнений в диагностических ме-
тодах. Поиск наиболее эффективной, безопасной 
и простой терапии остается основным вопросом 
для клиницистов, а проблема устойчивости к про-
тивомикробным препаратам к терапии является се-
рьезной проблемой. Цель рекомендаций Всемрной 
гастроэнтерологической организации состоит в том, 
чтобы обобщить и обновить фактические данные 
из ряда новых руководящих принципов, и пред-
ложить, как эти принципы могут применяться во 
всем мире с использованием «каскадного» подхода. 
Этот подход признает различия в региональном 
распространении инфекции H. pylori [625].

Основные утверждения ВГО
• Основная задача руководящих принципов за-

ключается в том, чтобы быть универсальными 
для широкого круга групп населения с различ-
ным спектром заболеваний и разными ресурсами 
для решения проблемы диагностики и лечения 
инфекции H. pylori.

• Основным фактором, определяющим распро-
страненность инфекции, является социально- 
экономический статус в детском возрасте.

• Снижение заболеваемости больше связано 
с улучшением гигиены и санитарии населения, 
чем с индивидуальным лечением, поскольку 
в большинстве стран только меньшинство ин-
фицированных субъектов  когда-либо получит 
терапию.

• Эрадикация H. pylori до возникновения предра-
ковых гистологических изменений СОЖ предот-
вращает рак желудка и является обоснованием 
для массовых программ скрининга «тестируй 
и лечи» у молодых людей в странах с высокой 
заболеваемостью раком желудка при достаточ-
ных ресурсах.

• Решение о тестировании на H. pylori должно при-
ниматься только с терапевтической целью.

• Показания к лечению H. pylori:
• язва двенадцатиперстной кишки и/или желудка 

в прошлом или настоящем, с осложнениями или 
без них;

• MALT-лимфома желудка;
• атрофия слизистой оболочки желудка и/или ки-

шечная метаплазия;
• после резекции раннего рака желудка;
• пациенты, у которых есть родственники первой 

степени родства с раком желудка;
• пожелания пациентов (после полной консульта-

ции с врачом);
• функциональная диспепсия;
• для снижения риска язвенной болезни и кровоте-

чения из верхних отделов желудочно- кишечного 
тракта;

• назначение нестероидных противовоспалитель-
ных препаратов у не принимавших их ранее па-
циентов;

• перед началом длительной терапии аспирином 
для пациентов с высоким риском язв и ослож-
нений, связанных с язвой;

• пациенты, получающие длительную терапию 
низкими дозами аспирина, и имеющие в анамне-
зе кровотечения, и перфорацию верхних отделов 
желудочно- кишечного тракта;

• пациенты с гастроэзофагеальной рефлюксной 
болезнью, нуждающиеся в длительном приеме 
ингибиторов протонной помпы;

• в качестве стратегии профилактики рака желуд-
ка в сообществах с высокой заболеваемостью 
раком желудка;

• необъяснимая железодефицитная анемия или 
идиопатическая тромбоцитопеническая пур-
пура.

• валидация и внедрение быстрых и недорогих 
диагностических ПЦР-тестов на основе на-
боров и тестов на устойчивость к противоми-
кробным препаратам обещают стать значи-
тельным шагом в улучшении диагностического 
процесса.

Диагностические тесты на инфекцию H. pylori 
могут быть инвазивными (эндоскопическими) или 
неинвазивными (неэндоскопическими). Биопсия, 
взятая при эндоскопии, чаще всего предназначена 
для гистологии и исследования уреазы. Биопсия 
для посева реже используется для диагностики, 
если только тестирование на устойчивость к про-
тивомикробным препаратам не доступно и не 
требуется для помощи в принятии индивидуаль-
ных клинических решений или для определения 
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показателей резистентности H. pylori у населения. 
Комбинация двух методов тестирования, взятых 
из двух топографических локаций в желудке, как 
правило, наиболее эффективна для диагностики. 
На практике это обычно означает биопсию, взятую 
из антрального отдела и тела желудка для гистоло-
гии и из антрального отдела для анализа уреазы. 
Более структурированные протоколы биопсии 
могут быть использованы, когда есть дополнитель-
ная потребность в гистологическом наблюдении 
(например, протоколы OLGA или OLGIM). Чтобы 
свести к минимуму ложноотрицательные резуль-
таты, не следует принимать антибиотики или пре-
паратов висмута в течение как минимум месяца 
перед тестированием и избегать использования 
ИПП в течение как минимум одной, а предпочти-
тельнее двух недель. Серология нецелесообразна 
для оценки результатов, поскольку уровни анти-
тел часто сохраняются в течение многих лет после 
терапии. Несмотря на широкую валидацию неин-
вазивных диагностических тестов и, в частности, 
дыхательных тестов, они по-прежнему недоступны 
по низкой цене во многих местах по всему миру, 
и это остается серьезной неудовлетворенной кли-
нической потребностью [625].

Основные принципы, которыми руководствуют-
ся при выборе эрадикационной терапии H. pylori
1. Рандомизированные контролируемые испыта-

ния лечения и метаанализы обеспечивают самый 
высокий уровень доказательности, но недоступ-
ны для многих регионов. Полезен локальный 
аудит результатов лечения.

2. Рекомендации по лечению, основанные на мо-
делях резистентности и данных об исходах из 
1 региона, могут быть неприменимы в других 
местах из-за различий в показателях резистент-
ности и других факторов.

3. Получение высококачественных местных дан-
ных и мониторинг устойчивости к антибиотикам 
и результатов лечения являются приоритетами.

4. Следует избегать специальных, недоказанных 
методов лечения.

5. Основным фактором, определяющим успех эра-
дикации, является устойчивость к антибиотикам 
до начала лечения.

6. Первичная резистентность к кларитромицину, 
метронидазолу и левофлоксацину широко ва-
рьирует в зависимости от региона.

7. Основными факторами, определяющими пер-
вичную резистентность, по-видимому, являются 
величина и продолжительность использования 
антибиотиков в регионе.

8. Предшествующее воздействие антибиотиков 
на пациента может привести к резистентности 
H. pylori и увеличивает вероятность неудачи ле-
чения.

9. Первичная резистентность к кларитромицину 
возросла во многих странах в течение относи-
тельно нескольких лет, оставаясь стабильной 
в других странах.

10. Первичная или вторичная резистентность 
к амоксициллину и тетрациклину настолько 
редка, что не влияет на выбор лечения.

11. Поскольку большая часть лечения назначается 
предположительно или после неинвазивного 

тестирования на H. pylori, выбор терапии будет 
основываться на знании вероятных моделей 
устойчивости к противомикробным препаратам 
на локальном уровне.

12. Когда проводится эндоскопия, посев не ча-
сто проводится перед терапией первой линии 
в большинстве регионов, но это будет варьи-
роваться в зависимости от навыков, ресурсов 
и местных знаний о показателях резистентно-
сти и результатах. В идеале культура должна 
использоваться для мониторинга локальных 
тенденций резистентности в динамике.

13. Быстрое и недорогое ПЦР-тестирование на 
устойчивость H. pylori к антимикробным пре-
паратам при оказании медицинской помощи 
может изменить индивидуальные варианты 
лечения и способствовать наблюдению за ди-
намикой резистентности микроорганизима.

14. Вторичная резистентность после неудачного 
лечения очень распространена для кларитро-
мицина, метронидазола и, возможно, левофлок-
сацина.

15. Повторение одной и той же терапии имеет низ-
кую вероятность успеха, поэтому этого следует 
избегать.

16. Выбор второй линии и последующих методов 
лечения, при необходимости, должен следовать 
логическому пути принятия решения, который 
включает в себя использование в первую оче-
редь наиболее эффективных лекарств, избегание 
повторения одной и той же терапии и выбор 
последующих методов лечения, основанный на 
фактических данных.

17. Культура играет очень ограниченную роль 
в определении выбора спасительной терапии.

18. Доза и продолжительность терапии будут вли-
ять на результаты лечения.

19. Лечению должно предшествовать информиро-
ванное согласие, в котором излагаются потенци-
альные риски и преимущества терапии.

20. Соблюдение рекомендаций врача является од-
ним из основных модифицируемых факторов, 
определяющих успех эрадикации H. pylori, что 
следует подкреплять четкой устной и письмен-
ной информацией.

21. Курение отрицательно сказывается на успехе 
эрадикации H. pylori.

22. Немодифицируемые факторы риска неэффек-
тивности лечения могут включать полиморфиз-
мы изофермента CYP21С9 и наличие некоторых 
факторов вирулентности микроорганизма.

23. Роль калий- конкурентных блокаторов кис-
лотности, таких как вонопразан, требует даль-
нейшего изучения. Эти препараты не подвер-
жены влиянию полиморфизмов изофермента 
CYP2C19 и приводят к более равномерному 
и мощному ингибированию секреции желу-
дочной кислоты.

24. Расходы могут быть сведены к минимуму за счет 
использования высококачественных непатенто-
ванных лекарственных препаратов, особенно 
в регионах с ограниченными ресурсами.

25. Требуемые лекарственные препараты должны 
быть включены в списки основных лекарств 
и быть доступны.
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 Приложение 2

 Коды основного диагностированного заболевания по МКБ 10, используемые 
при включении термина «H. pylory- ассоциированный гастрит» в формулируемый 
окончательный диагноз

K27
K27.9

Пептическая язва неуточненной локализации
Не уточненная как острая или хроническая без кровотечения или прободения

K28
K28.7
K28.9

Гастроеюнальная язва
Хроническая без кровотечения и прободения
Не уточненная как острая или хроническая без кровотечения и прободения

K29
K29.3
K29.4
K29.5
K29.6
K29.7
K29.8
K29.9

Гастрит и дуоденит
Хронический поверхностный гастрит
Хронический атрофический гастрит
Хронический гастрит неуточненный
Другие гастриты
Гастрит неуточненный
Дуоденит
Гастродуоденит неуточненный

K30 Функциональная диспепсия (нарушение пищеварения)

 Приложение 3

 Что нужно объяснять врачам
Хеликобактериоз может проявляться неспецифиче-
ской болью в животе, газами, вздутием живота, от-
рыжкой, постпрандиальным переполнением и дру-
гими симптомами, указывающими на диспепсию.

Уточните симптомы «красных флагов» – кровот-
ечения, непреднамеренной потери веса, а также 
продолжительности, частоты и дозировки исполь-
зования НПВП.

Не должно использовать термин «гастрит» для 
симптоматического диагноза!

Гастрит всегда является гистопатологическим 
диагнозом, который требует биопсии, показыва-
ющей воспалительные клеточные инфильтраты.

Помните, что H. pylori является канцерогеном! 
Он является возбудителем при раке желудка и, если 
он обнаружен, его необходимо лечить, с подтверж-
дением эрадикации.

Подходите к скринингу с учетом глобальной 
и культурной компетентности.

В то время как H. pylori имеет «низкую распро-
страненность» в Соединенных Штатах, в других 

регионах земного шара он распространен очень 
широко.

Поэтому у иммигрантов первого поколения из 
стран с высокой распространенностью рекомен-
дуется скрининг.

Для идентификации H. pylori проведение серо-
логических исследований нецелесообразно; следует 
придерживаться технологий определения антигена 
в стуле, дыхательного теста с мочевиной или эндо-
скопии с биопсией.

Перед тестированием пациенты должны отка-
заться от ингибиторов протонной помпы, анти-
биотиков и, вероятно, антагонистов рецепторов 
H2 в течение месяца (в руководствах рекоменду-
ется 1–2 недели без ИПП и 4 недели без антибио-
тиков).

Не используйте тройную терапию на основе 
кларитромицина!

Учитывая высокие показатели резистентности 
к кларитромицину, выбирайте четырехкратную 
терапию на основе висмута.
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