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Основой лечения язвенной болезни, ассоциированной с  Helicobacter 
pylori, является эрадикация инфекции. Среди путей повышения эффек-
тивности эрадикации – увеличение продолжительности лечения, включе-
ние в  схемы терапии антибиотиков резерва, усиление подавления кис- 
лотопродукции, а  также добавление в  схемы лечения компонентов, 
обеспечивающих преодоление резистентности. 

Ключевые слова: язвенная болезнь, эрадикация Helicobacter pylori.

Несмотря на более чем полуторавековую историю изуче-
ния язвенной болезни (ЯБ), это заболевание продол-

жает оставаться в  центре внимания. После классического 
описания клинической картины и  морфологии язв  
Ж. Крювелье, который отметил, что причина язвообразо-
вания «окутана мраком», стали появляться многочислен-
ные теории ульцерогенеза. В начале ХХ века сформирова-
лось представление о том, что основным патогенетическим 
фактором развития ЯБ является наличие соляной кислоты 
в  желудке («без кислоты не бывает язвы»  – K. Schwartz, 
1910), однако повышенное кислотообразование в  желудке 
не всегда приводит к развитию язвы.

Наибольшее признание получила концепция язвообра-
зования при нарушении динамического равновесия между 
факторами агрессии (кислота, пепсин) и  защитными ме-
ханизмами слизистой оболочки (микроциркуляция, сек-
реция слизи и бикарбонатов, регенерация эпителия и др.). 
Считается, что при ЯБ двенадцатиперстной кишки ве-
дущую роль играет повышение кислотно-пептической аг-
рессии, тогда как при ЯБ желудка на первый план может 
выступать снижение факторов защиты его слизистой  
оболочки.

Концепция патогенеза ЯБ претерпела революционные 
изменения после открытия B. Marshall и J. Warren в 1983 г.  
бактерии Helicobacter pylori (Нр). Нр  – спиралевидная, 
с несколькими жгутиками, микроаэрофильная, грамотри-
цательная, оксидазо- и  каталазоположительная бактерия, 
продуцирующая много уреазы. Последняя расщепляет мо-
чевину, вследствие чего вокруг микроба образуется слой 
аммиака и  СО2, предупреждающий гибель микробов при 
контакте с  соляной кислотой желудка. Кроме того, от по-
вреждающего действия кислоты бактерии защищает распо-
ложение под слоем слизи в антральном отделе желудка, где 
ионы водорода нейтрализованы пристеночной секрецией 
бикарбонатов. 

Нр вызывает повреждение эпителия слизистой обо-
лочки желудка как непосредственно (ферменты, аммиак), 
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так и  опосредованно  – в  результате ответа хозяина с  уча-
стием иммунных факторов защиты и  биологически ак-
тивных веществ воспаления (гистамин, токсические ра-
дикалы кислорода и  др.). Показано, что Hр стимулирует 
и  поддерживает перекисное окисление липидов, которое 
способствует развитию и течению воспалительного и дест-
руктивного процессов в слизистой оболочке желудка.

Среди важнейших патогенных свойств бактерии  – ее 
адгезивность, наибольшая у  CagA+- и  VacA+-штаммов. Нр 
нарушает нормальные процессы регенерации и клеточного 
обновления желудочного эпителия, влияя и  на пролифе-
рацию, и  на апоптоз эпителиоцитов слизистой оболочки 
желудка. Помимо этого, с наличием Нр связывают феномен 
гиперсекреции соляной кислоты. В ее основе лежит нару-
шение Нр регуляции кислотообразования через механизм 
обратной связи вследствие защелачивания антрального от-
дела желудка аммиаком и стимуляции продукции гастрина 
G-клетками. После эрадикации Нр гастринемия уменьша-
ется и кислотопродукция нормализуется. 

Распространенность Hр в  России высока. Так, по 
данным эпидемиологического исследования ЦНИИГ, про-
веденного у  300 взрослых жителей Восточного админист-
ративного округа Москвы в  2006 г. с  использованием ды-
хательного уреазного теста с меченной С13 мочевиной, рас-
пространенность Hр составила 60,7% [1]. 

В эксперименте на животных и у человека был воспро-
изведен хронический антральный гастрит, вызываемый 
Нр, который уменьшается или исчезает после антибакте-
риальной терапии. Однако экспериментальную язву с  по-
мощью Нр получить не удается. Следовательно, по мнению 
Л. Аруина (1998), «ЯБ  – это не «классическая» инфекция, 
хотя бы потому, что одного инфицирования недостаточно 
для ее возникновения. Вообще ЯБ настолько сложное за-
болевание, что попытка отыскать какой-то один патоге-
нетический фактор («решающее звено»), по-видимому, 
безнадежна». В этой связи Нр не рассматривают как само-
стоятельный этиологический фактор ЯБ, в то же время он 
хорошо вписывается в классическую схему ульцерогенеза – 
образование язвы в  результате нарушения динамического 
равновесия между факторами защиты и  агрессии. При 
этом Нр дополняет кислотно-пептический фактор; дейст-
вуют они совместно. Исследования показали, что в случае 
успешной эрадикации Нр рецидив заболевания в  течение 
года возникает в 4% случаев, в то время как при нелеченой 
инфекции – в 72%.

После получения убедительных доказательств ключевой 
роли Hр в качестве фактора рецидива ЯБ основой лечения 
стало устранение (эрадикация) этой инфекции. Первые 
международные рекомендации по диагностике и  лечению 
заболеваний, ассоциированных с  Hр, приняты в  1996 г. 
в Маастрихте (Нидерланды). Затем рекомендации дважды 
пересматривались: консенсус Маастрихт II был одобрен 
в 2000 г., Маастрихт III  – в 2005 г. [2]. На основании меж-
дународных рекомендаций с учетом отечественного опыта 
разработаны и  рекомендованы к  использованию нацио-
нальные Стандарты диагностики и  лечения кислотозави-
симых и ассоциированных с Hр заболеваний (Московские 
соглашения). Последняя, 4-я редакция Московских согла-
шений принята Х съездом Научного общества гастроэнте-
рологов России в марте 2010 г. [3].

Успех эрадикационного подхода не вызывает сомнений; 
наиболее ярким подтверждением этого является снижение 

распространенности и  заболеваемости ЯБ, наблюдаемое 
повсеместно. Так, по данным Департамента здравоохра-
нения Москвы, с  1994 по 2009 г. распространенность ЯБ 
снизилась на 40%, а заболеваемость – на 62%.

Согласно международным и отечественным рекомен-
дациям, эффективность схем эрадикации должна быть 
не менее 80%. Однако в последнее время эффективность 
традиционно используемых схем терапии значительно 
снизилась. Это связывают с  2 основными факторами  – 
формированием резистентности Нр к  антибиотикам 
и  недостаточной комплаентностью больных (несоблю-
дение дозировок, режима и  длительности приема пре- 
паратов).

В  настоящее время рекомендуется несколько схем эра-
дикации Нр. Наиболее известна комбинация ингибитора 
протонной помпы (ИПП) и 2 антибиотиков – метронида-
зола, амоксициллина или кларитромицина (тройная те-
рапия). К амоксициллину резистентность Нр практически 
не развивается, однако снижение чувствительности Нр 
к метронидазолу и кларитромицину стало глобальной про-
блемой, лежащей в основе роста неэффективности лечения 
[4]. Использование кларитромицина допускается в  ре-
гионах, где первичная резистентность к нему не превышает 
15–20%, метронидазола  – 40%. При этом резистентность 
к  кларитромицину колеблется от 10,6 до 25% в  Северной 
Америке и от 1,7 до 23,4% – в Европе [5, 6]. 

По данным Российской группы по изучению Нр, 
в  России в 1998 г. резистентность Нр к  метронидазолу со-
ставляла 30%, к 2000 г. она достигла 56,6%, в 2005 г. – 54,8%. 
Поэтому тройная терапия с  метронидазолом не упомина-
ется в последних отечественных рекомендациях (см. ниже) 
и ее не надо применять. 

Доля штаммов Нр, резистентных к  кларитромицину, 
в России также возрастает. Если в 1999 г. их было 7,6%, то 
в  2000 г. их доля достигла пограничного уровня (16,6%), 
а  в  2005 г. увеличилась до 19,3% [7]. В  Санкт-Петербурге 
установлено, что доля кларитромицинрезистентности 
у  больных ЯБ составляет 40% (95% доверительный ин-
тервал (ДИ) – 32,1–47,9%) [8]. 

Для преодоления проблемы снижения эффективности 
эрадикационной терапии предложено несколько путей. 
Один из них – увеличение продолжительности лечения с 7 
до 14 дней. Такая тактика обосновывается данными мета-
анализов клинических исследований, которые демонстри-
руют прирост эффективности терапии на 7–9% [9]. В США 
рекомендуется 10-дневный курс лечения [10]. Однако уве-
личение продолжительности лечения повышает его стои-
мость и, следовательно, снижает доступность для больных. 
Одним из путей решения этой проблемы ВОЗ считает 
более широкое использование генериков (копий препа-
ратов). Назначение качественных генериков ИПП, таких 
как Омепразол Сандоз, без ущерба эффективности позво-
ляет повысить рентабельность лечения. Вместе с тем отме-
чено, что по мере увеличения длительности эрадикации 
нарастает частота нежелательных явлений. Так, по нашим 
данным, при увеличении продолжительности тройной те-
рапии (омепразол, амоксициллин, кларитромицин) с  10 
до 14 дней эффективность эрадикации увеличилась с  73,3 
до 85%, что сопровождалось увеличением частоты диареи, 
аллергических реакций и  горечи во рту. Кроме того, поя-
вились публикации о  снижении эффективности даже 
14-дневной тройной терапии. К  примеру, в  Италии она 
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снизилась до 60–70% [11]. Следовательно, мы приближа-
емся к ситуации, когда тройная терапия становится неэф-
фективной.

Вот почему консенсус Маастрихт III рекомендует 
квадротерапию, включающую ИПП, тетрациклин, мет-
ронидазол и препарат висмута (ранее она относилась к те-
рапии 2-й линии), в  качестве основной схемы лечения. 
Эффективность квадротерапии при 14-дневном курсе 
лечения достигает 95% [12], однако ее применение огра-
ничивают нежелательные явления и  низкая комплаент-
ность больных, вынужденных принимать одновременно 
большое количество таблеток. С учетом того, что эффек-
тивность квадротерапии во многом определяется нали-
чием препарата висмута, который обеспечивает преодо-
ление резистентности Нр к  антибиотикам, исследуются 
клинические преимущества добавления висмута к  пре-
паратам тройной терапии. Так, оказалось, что добавление 
ВТД к  препаратам тройной терапии (омепразол, амокси-
циллин и  кларитромицин) обеспечивает эрадикацию 
в  пределах 80% при 7-дневном лечении и  93,7%  – при 
14-дневном, причем хороший эффект такая схема давала 
и  при наличии резистентности к  кларитромицину при 
14-дневном лечении – 84,6%, при 7-дневном – 36,3% [13]. 
Безопасность использования препаратов висмута пока-
зана многими исследованиями, например в мета-анализе, 
подтвердившем отсутствие значимых побочных эффектов 
у 4763 больных [14]. 

По данным ЦНИИГ, у пациентов с хроническим гаст-
ритом, ассоциированным с  Нр, применение 10-дневной 
тройной терапии (ИПП, кларитромицин, амоксициллин) 
привело к эрадикации Нр у 22 из 30 больных (73,3%), а до-
бавление ВТД повысило эффективность лечения до 93,3%.

Следующим подходом к  повышению эффективности 
эрадикации Нр является включение в  схему лечения ре-
зервных антибиотиков  – левофлоксацина, рифабутина 
и нитрофурановых препаратов. Использование левофлок-
сацина обеспечивает должную эффективность эради-
кации, однако многочисленные исследования выявили 
высокую частоту побочных эффектов [15]. Рифабутин 
эффективен при Hр-инфекции, однако он является ан-
тибиотиком выбора при лечении резистентных к  анти-
биотикам штаммов Mycobacterium tuberculosis. Широкое 
использование рифабутина в  лечении Нр, скорее всего, 
приведет к  развитию резистентных к  нему штаммов M. 
tuberculosis, чего нельзя допустить в России, где проблема 
туберкулеза крайне актуальна. Нитрофурановые препа-
раты при тройной и квадротерапии обеспечивают эради-
кацию в 75–85% случаев при приемлемой частоте нежела-
тельных явлений. 

В качестве еще одного пути повышения эффективности 
эрадикации Нр предлагается мощное блокирование кисло-
топродукции желудка, что создает оптимальные условия 
для действия антибиотиков. При значительном повышении 
внутрижелудочного рН уменьшается минимальная инги-
бирующая концентрация большинства антибиотиков, уве-
личиваются их стабильность в содержимом желудка и чув-
ствительность Нр к их действию. Показано, что при росте 
рН с 2 до 7 период полураспада амоксициллина увеличива-
ется в  11 раз, кларитромицина  – в  200 раз. Мета-анализы 
клинических исследований демонстрируют повышение 
эффективности эрадикации при усилении подавления ки-
слотопродукции [16]. 

В ЦНИИГ накоплен большой опыт использования про-
дуктов пчеловодства при Нр-инфекции. Содержащиеся 
в  прополисе вещества обладают антимикробными свой-
ствами. Было показано, что применение 30% водного 
экстракта прополиса в  количестве 100 мл дважды в  день 
в течение 14 дней в комбинации с ИПП приводило к эра-
дикации Нр у 63,6% больных [17]. Вместе с тем прополис 
отличается неоднородностью состава, зависящей от гео-
графического происхождения и  особенностей раститель-
ности, что отражается на его свойствах. Вероятно, этим 
объясняются полученные нами данные о 50% эффектив-
ности описанной выше схемы лечения (омепразол и  30% 
водный экстракт прополиса) в группе больных, у которых 
наряду с  эрадикацией изучали динамику морфологиче-
ских изменений слизистой оболочки желудка по системе 
OLGA. При этом было отмечено уменьшение у большин-
ства больных степени воспаления через 1 мес после за-
вершения лечения. Поэтому указанное лечение целесооб-
разно у больных с непереносимостью антибактериальных 
препаратов, когда провести полноценную эрадикацию не-
возможно. 

Терапия ЯБ желудка и двенадцатиперстной кишки, 
ассоциированной с Helicobacter pylori [3]
Выбор варианта лечения зависит от наличия индивиду-
альной непереносимости больными тех или иных препа-
ратов, а также чувствительности штаммов Hр к препаратам. 
Применение кларитромицина в  эрадикационных схемах 
возможно лишь в  регионах, где резистентность к  нему  
<15–20%. В  регионах с  резистентностью >20% его исполь-
зование целесообразно только после определения чувст-
вительности Нр к  кларитромицину бактериологическим 
методом или методом полимеразной цепной реакции. 
Антациды можно применять в  комплексной терапии как 
симптоматическое средство и  в  качестве монотерапии  – до 
проведения эзофагогастродуоденоскопии, рН-метрии и  ди-
агностики Нр.

Первая линия антихеликобактерной терапии. 1-й ва-
риант. Один из ИПП в стандартной дозировке (омепразол 
20 мг, лансопразол 30 мг, пантопразол 40 мг, эзомепразол 
20 мг, рабепразол 20 мг  – 2 раза в  день) и  амоксициллин 
(по 500 мг 4 раза в  день или 1000 мг 2 раза в  день) в  соче-
тании с  кларитромицином (по 500 мг 2 раза в  день), или 
джозамицином (по 1000 мг 2 раза в день), или нифурателем  
(по 400 мг 2 раза в день) в течение 10–14 дней. 

2-й вариант (4-компонентная терапия). Препараты, ис-
пользуемые при 1-м варианте (один из ИПП в  стандартной 
дозировке, амоксициллин в  сочетании с  кларитромицином, 
или джозамицином, или нифурателем), с  добавлением 4-го 
компонента – висмута трикалия дицитрата – ВТД – по 120 мг 
4 раза в день или по 240 мг 2 раза в день в течение 10–14 сут.

3-й вариант (при наличии атрофии слизистой оболочки 
желудка с  ахлоргидрией, подтвержденной при рН-метрии). 
Амоксициллин (по 500 мг 4 раза в  день или по 1000 мг  
2 раза в  день) в  сочетании с  кларитромицином (по 500 мг  
2 раза в день), или джозамицином (по 1000 мг 2 раза в день), 
или нифурателем (по 400 мг 2 раза в день), и ВТД (по 120 мг 
4 раза в день или по 240 мг 2 раза в день) продолжительно-
стью 10–14 сут.

4-й вариант (рекомендуется пожилым больным в  си-
туациях, когда полноценная антихеликобактерная терапия 
невозможна): 
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один из ИПП в  стандартной дозировке в  сочетании •	
с  амоксициллином (по 500 мг 4 раза в  день или по  
1000 мг 2 раза в день) и ВТД (по 120 мг 4 раза в день 
или по 240 мг 2 раза в день) в течение 14 сут;
ВТД по 120 мг 4 раза в  день в  течение 28 дней. При •	
наличии болевого синдрома – короткий курс ИПП.

5-й вариант (при наличии поливалентной аллергии 
к  антибиотикам или отказе больного от антибактери-
альной терапии). Один из ИПП в  стандартной дозировке 
в сочетании с 30% водным раствором прополиса (по 100 мл 
2 раза в день натощак) в течение 14 сут.

Вторая линия антихеликобактерной терапии. Проводится 
при отсутствии эрадикации Hр после лечения одним из ва-
риантов терапии 1-й линии.

1-й вариант (классическая квадротерапия). Один из 
ИПП в  стандартной дозировке, ВТД  – по 120 мг 4 раза 
в  день, метронидазол  – по 500 мг 3 раза в  день, тетра-
циклин – 500 мг 4 раза в  день в течение 10–14 сут.

2-й вариант. Один из ИПП в  стандартной дозировке, 
амоксициллин (по 500 мг 4 раза в  день или по 1000 мг  
2 раза в день) в сочетании с нитрофурановым препаратом: 
нифурателем (по 400 мг 2 раза в день) или фуразолидоном  
(по 100 мг 4 раза в день) и ВТД (по 120 мг 4 раза в день или 
по 240 мг 2 раза в день) в течение 10–14 сут.

3-й вариант. Один из ИПП в  стандартной дозировке, 
амоксициллин (по 500 мг 4 раза в день или по 1000 мг 2 раза 
в день), рифаксимин (по 400 мг 2 раза в день), ВТД (по 120 мг 
4 раза в день) в течение 14 сут.

Третья  линия антихеликобактерной терапии. При отсут-
ствии эрадикации Hр после лечения препаратами 2-й линии 
рекомендуется подбирать терапию только после опреде-
ления чувствительности Hр к антибиотикам.

Таким образом, повсеместно отмечается снижение эф-
фективности традиционной терапии Нр-инфекции, свя-
занное с  формированием резистентности бактерии к  ан-
тибиотикам. Для ее преодоления предлагается несколько 
путей, среди которых – увеличение продолжительности ле-
чения, включение в схемы терапии антибиотиков резерва, 
усиление подавления кислотопродукции, а  также добав-
ление в схемы лечении компонентов, обеспечивающих пре-
одоление резистентности (препарат висмута, прополис). 
Тем не менее создание эффективных и  безопасных схем 
эрадикации Нр остается актуальной задачей. Важно, что 
рекомендуемые схемы и режимы терапии необходимо ис-
пользовать надлежащим образом, поскольку при четком 
соблюдении схемы лечения больным можно достигнуть 
очень высоких показателей эрадикации [18]. В противном 
случае при любой комбинации препаратов, используемых 
для эрадикации Нр, возникнет проблема неэффектив-
ности. Одним из факторов, повышающих приверженность 
больного лечению, является использование доступных по 
цене качественных препаратов. 
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PEPTIC ULCER DISEASE: WAYS TO ENHANCE THE EFFICIENCY OF 
HELICOBACTER PYLORI ERADICATION 
D. Bordin, Candidate of Medical Sciences; N. Belousova, N. Vorobyeva, 
Candidate of Medical Sciences; S. Zelenikin
Central Research Institute of Gastroenterology, Moscow
Eradication of infection is the basis for treatment of Helicobacter pylori-
associated peptic ulcer disease. To prolong treatment, to incorporate reserve 
antibiotics into therapy regimens, to enhance the suppression of acid 
production, and to add the components overcoming resistance to treatment 
regimens are the ways of enhancing the efficiency of eradication.
Key words: peptic ulcer disease, Helicobacter pylori eradication. 


