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РЕЗЮМЕ
  Проведен анализ литературных данных о современных подходах к лечению за-
болеваний, вызванных Helicobacter pylori (HP), ее клинической эффективности 
и безопасности. Рассмотрены различные варианты лечения: тройная терапия с 
применением ингибиторов протонной помпы (ИПП), четырехкомпонентная тера-
пия без применения висмута, а также висмутсодержащая квадротерапия. Указа-
но, что терапевтическая эффективность этих методов, а также их роль в снижении 
устойчивости к антибиотикам при эрадикации HP остаются предметом активной 
дискуссии. Актуальным представляется создание региональных баз данных по 
лекарственной устойчивости, поскольку в последние годы во всем мире растет 
уровень резистентности к кларитромицину, метронидазолу и левофлоксацину, 
что значительно снижает эффективность традиционной тройной терапии на осно-
ве ИПП в качестве терапии первой линии. В заключение отмечено, что наиболее 
перспективным фундаментальным принципом лечения HP-ассоциированных за-
болеваний является персонализированная терапия, в основе использования ко-
торой — тесты на чувствительность к лекарственным средствам, поскольку уста-
новлено, что тройная терапия является высокоэффективной против возбудителя 
даже в регионах с высокой лекарственной устойчивостью. 
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Helicobacter pylori (HP) — грамо-
трицательный микроорганизм, 
который обитает в желудке и 

может быть обнаружен при обследо-
вании более чем у половины населе-

ния земного шара [1, 2]. HP является 
важным этиопатогенетическим факто-
ром развития заболеваний,связанных 
желудочно-кишечного тракта (ЖКТ), в 
частности, гастрита, язвенной болезни, 
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опухолей желудка, лимфом, ассоции-
рованных со слизистой оболочкой ЖКТ, 
а также ряда системных заболеваний, 
в том числе дефицита витамина В12 и/
или железа, идиопатической тромбо-
цитопении [3-5]. 

Согласно современному консенсу-
су при обнаружении инфекции HP, в 
отсутствии противопоказаний, всегда 
следует проводить эрадикационную 
терапию, и в оптимальной ситуации 
она должна быть эффективной с пер-
вого раза. Достижение эффекта после 
первого курса лечения позволяет избе-
жать проведения повторных курсов те-
рапии и соответственно ее негативного 
влияния на нормальную микрофлору 
кишечника, что в свою очередь снижа-
ет стоимость лечения и повышает ком-
форт для пациента [3, 6, 7]. Однако, с 
ростом резистентности HP к кларитро-
мицину, метронидазолу и левофлокса-
цину вероятность успешной эрадика-
ции снижается, а эффективность базо-
вых схем лечения, рекомендованных 
соответствующими клиническими ру-
ководствами, становится неудовлетво-
рительной [8].  В связи с этим в послед-
ние годы специалисты предпочитают 
тактику назначения индивидуальных 
программ лечения, адаптированных к 
характеристикам конкретного пациен-
та и соответствующих результатам те-
стирования возбудителя на определе-
ние чувствительности к лекарственным 
средствам (ЛС). Безусловно, такой под-
ход позволяет не только обеспечить 
удовлетворительную частоту эрадика-
ции HP, но и предотвратить неоправ-
данное назначение неэффективных 
ЛС, что в свою очередь способствует 
снижению дальнейшего роста глобаль-
ной устойчивости к ним [9,10].

Однако, учитывая высокую стои-
мость, техническую сложность и недо-
статочную доступность тестов на чув-
ствительность к антибактериальным 
препаратам, активное применение 
индивидуальных схем лечения пред-
ставляется затруднительным, поэтому 
на практике в качестве терапии первой 
линии чаще прибегают к эмпирическо-
му лечению. В качестве эмпирической 
терапии первой линии все клиниче-
ские руководства рекомендуют назна-
чение четырехкомпонентной терапии 
(ЧКТ). При этом сопутствующая терапия 
(СТ) может назначаться в регионах, где 
недоступны препараты висмута, или 
там, где отмечается высокая частота 
резистентности к кларитромицину. 

Цель исследования -  анализ лите-
ратурных данных о современных под-
ходах к назначению терапии HP, ее кли-
нической эффективности и безопасно-
сти.

Лечение, основанное на оценке 
чувствительности возбудителя к лекар-
ственным препаратам. Применение 
тройной терапии на основе ингибито-
ров протоновой помпы (ИПП) строго 
ограничено. Такой вариант терапии 
может назначаться только в районах с 
низкой лекарственной устойчивостью, 
соответственно в большинстве райо-
нов назначать такое лечение нельзя. В 
рекомендациях по лечению инфекции 
HP, разработанных группами экспертов 
из Европы, США и Канады, не представ-
лено единое мнение относительно ис-
пользования других методов терапии 
первой линии, в частности последова-
тельной (ПТ) и гибридной терапия (ГТ) 
[11, 12]. 

При выборе лечения необходимо 
учитывать не только анамнез приме-
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нения пациентом ЛС и локальные пат-
терны лекарственной устойчивости, но 
и аллергологический анамнез, компла-
ентность пациента, стоимость лечения, 
доступность препаратов и возможные 
побочные эффекты. На эффективность 
терапии влияют все вышеперечислен-
ные факторы. Таким образом, опти-
мальная схема эмпирической терапии 
первой линии не определена.

Эмпирическая терапия. Тройная 
терапия с применением ингибиторов 
протонной помпы (ИПП). Тройная те-
рапия, включающая ИПП, подразуме-
вает их применение наряду с двумя 
антибактериальными препаратами в 
течение 14 дней. В качестве послед-
них обычно используются амоксицил-
лин, кларитромицин, метронидазол и/
или левофлоксацин. Тройная терапия 
с достаточной продолжительностью 
лечения остается эффективной, пре-
имущественно в регионах с низкой ле-
карственной устойчивостью. В других 
регионах требуется применение новых 
ЛС в рамках терапии HP первой линии 
с целью улучшения показателей эради-
кации, которые снижаются за счет по-
вышения устойчивости бактерий.

В последние десятилетия тройная 
терапия с кларитромицином (ИАК - 
ИПП, ампициллин и кларитромицин) 
оставалась основным методом лече-
ния HP первой линии. Систематиче-
ский обзор и мета-анализ, проведен-
ный Choi Y.I. et al (2019) на основании 
данных 7722 пациентов, показали, 
что оптимальная продолжительность 
применения схемы ИАК составляет 14 
дней [11]. При этом уровень эрадика-
ции через 14 дней выше, чем через 7 
дней (81,9% против 72,9%). В другом 
исследовании, при использовании 

данной схемы через 10 дней, в мень-
шей степени превышали соответствую-
щие значения спустя 7 дней от начала 
лечения (79,9% против 75,7%) [2]. 

Мета-анализ, основанный на дан-
ных 3715 пациентов из Турции, пока-
зал, что независимо от того, сколько 
продолжалось лечение, 7 дней или 14 
дней, уровни эрадикации HP были низ-
кими (<60%), что может быть связано с 
высокой устойчивостью возбудителя к 
кларитромицину в регионе [13]. Ана-
логичная ситуация в отношении эффек-
тивности тройной терапии на основе 
кларитромицина наблюдается в боль-
шинстве регионов, что свидетельству-
ет о том, что данный режим лечения 
больше не соответствует критериям 
эффективной эрадикации HP. С момен-
та внедрения тройной терапии и на ос-
нове ИПП в 1990 г. частота эрадикации 
при терапии первой линии снизилась с 
90% до менее чем 70-80%, и устойчи-
вость к кларитромицину стала считать-
ся независимым фактором эрадикации 
HP [14]. 

В международных клинических 
руководствах рекомендуется приме-
нение схемы ИАК в качестве первой 
линии терапии HP только в районах с 
низкой устойчивостью возбудителя к 
кларитромицину (<15%), а также при 
условии увеличения продолжитель-
ности курса лечения до 14 дней [2, 
15]. В то же время в ходе мета-ана-
лиза данных 27 рандомизированных 
контролируемых исследований (РКИ) 
с участием 4825 пациентов при фор-
мировании групп на основе сведений 
о резистентности пациентов к метро-
нидазолу и кларитромицину было по-
казано, что даже при наличии высокой 
чувствительности к кларитромицину 
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эффективность ИАК не соответствова-
ла требуемым критериям, уровень по-
казателя эрадикации составил 80% [2]. 
Однако, это может объясняться тем, 
что большинство включенных в мета-
анализ РКИ проводились с назначени-
ем ИАК только на 7 дней.

В отдельных исследованиях было 
показано, что глобальные показатели 
эрадикации при применении схемы 
ИПП/амоксициллина/метронидазола 
(ИАМ) сопоставимо по результатам с 
применением ИАК, при этом в послед-
ние годы использование схемы ИАМ 
свидетельствует о ее более высокой 
эффективности, в особенности у паци-
ентов старше 60 лет. В районах с низ-
кой устойчивостью к метронидазолу и 
высокой устойчивостью к кларитроми-
цину применение режима ИАК позво-
ляет достичь уровня эрадикации 92,5% 
[15, 16]. По данным РКИ с участием 
молодых пациентов из Японии с при-
менением ITT и PP анализа для оцен-
ки использования схемы ИАМ были 
получены показатели уровня эрадика-
ции 95,5% и 96,3% соответственно, для 
ИАК — 67,0% и 66,7% соответственно 
[17]. Поскольку, например, в Японии, 
где устойчивость к метронидазолу яв-
ляется крайне низкой, в качестве тера-
пии HP первой линии рекомендуется 
назначение этого ЛС, в то время как в 
Северной Америке и Чили, где устой-
чивость к метронидазолу несколько 
выше (хотя также относительно низкая, 
менее 20%), более эффективным мо-
жет быть назначение ИАМ [18]. 

По мере роста резистентности к кла-
ритромицину все более важную роль в 
терапии первой линии играет левоф-
локсацин. В последнее десятилетие в 
ряде РКИ были показаны удовлетвори-

тельные уровни эффективности и без-
опасности тройной терапии. Однако, 
к левофлоксацину также развивается 
лекарственная устойчивость. Так, было 
показано, что частота эрадикации при 
тройной терапии на основе левофлок-
сацина составляет от 72% до 96% [15]. 

Специалистами Американского об-
щества гастроэнтерологов было пред-
ложено применение схемы тройной 
терапии на основе левофлоксацина в 
качестве терапии первой линии при 
инфекции HP [8]. Однако в ретроспек-
тивном наблюдательном исследова-
нии, проведенном в США, в котором 
проводилась сравнительная оценка 
частоты эрадикации при применении 
3 схем терапии первой линии, частота 
эрадикации при тройной терапии на 
основе левофлоксацина была значи-
тельно ниже (49,2%), чем при исполь-
зовании схема на основе кларитроми-
цина (78,3%) [18]. Подобные различия 
эффективности могут быть объяснены 
различиями в лекарственной устойчи-
вости у взрослых пациентов в разных 
регионах. Так, средний уровень рези-
стентности к левофлоксацину в Европе 
составляет 14,1% (в странах Западной/
Центральной и Южной Европы >20%; 
в странах Северной Европы —<10%), в 
Северной Америке — 31,3% [19]. 

В связи с вышеизложенным крайне 
актуальным представляется создание 
региональных баз данных по лекар-
ственной устойчивости, поскольку в 
последние годы во всем мире растет 
уровень резистентности к кларитро-
мицину, метронидазолу и левофлок-
сацину, что значительно снижает эф-
фективность традиционной тройной 
терапии на основе ИПП в качестве те-
рапии первой линии. Недавно амери-
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канскими специалистами был предло-
жен новый вариант тройной терапии, 
которая показала крайне обнадежи-
вающие результаты в рамках клини-
ческих исследований. Эффективность 
и безопасность тройной терапии на 
основе рифабутина (RHB-105) оцени-
вались в рамках 3-этапного двойного 
слепого клинического исследования 
с участием 455 пациентов. В основ-
ной группе пациенты получали амок-
сициллин (3 г), омепразол (120 мг) и 
RHB-105 (150 мг) в течение 14 дней, 
контрольная — только амоксициллин и 
омепразол в тех же дозах. По данным 
ITT-анализа показатели эрадикации в 
группе RHB-105 и контрольной группе 
составили 83,8% и 57,7% соответствен-
но (p <0.001). Тип и частота побочных 
реакций были сопоставимыми в обеих 
группах, резистентность к кларитроми-
цину и метронидазолу не повлияла на 
эффективность терапии в группе RHB-
105 [20]. По сравнению с четырехком-
понентной терапией без висмута курс 
терапии с RHB-105 является менее про-
должительным, что, по-видимому, по-
ложительно влияет на комплаентность 
пациентов. Однако, в исследовании не 
участвовали пациенты азиатского про-
исхождения с более высокой предрас-
положенностью к недостаточной не-
эффективности метаболизма CYP2C19. 
На фоне терапии могут возникать тя-
желые побочные эффекты, в частности 
миелосупрессия. При увеличении дозы 
может повышаться резистентность к 
RHB-105. Несмотря на то, что частота 
эрадикации составляет 83,8%, следует 
также обратить внимание на побоч-
ные эффекты и лекарственную устой-
чивость. Вопрос о том, можно ли ис-
пользовать схему с RHB-105 в качестве 

эмпирической терапии первой линии 
остается открытым, необходимо про-
ведение дальнейших исследований, в 
том числе в других регионах, с другими 
этническими группами и с большим ко-
личеством участников.

Четырехкомпонентная терапия 
без применения висмута. Четырех-
компонентная терапия без висмута, в 
которую входит ИПП и 3 антибактери-
альных препарата (кларитромицин, 
амоксициллин и нитроимидазол), на-
значаемые в течение 10–14 дней, была 
разработана для решения проблемы 
лекарственной устойчивости при ле-
чении HP-ассоциированных заболева-
ний. Разработано 3 типа 4-компонент-
ной терапии без висмута — последо-
вательная (ПТ), сопутствующая (СТ) и 
гибридная (ГТ) терапия [8, 21]. Однако, 
как терапевтическая эффективность 
этих методов, так и важная роль сниже-
ния устойчивости к антибиотикам при 
эрадикации HP остаются предметом 
активной дискуссии [22]. Устойчивость 
к метронидазолу или кларитромицину 
влияет на показатели эрадикации при 
применении схемы ПТ, в то время как 
двойная лекарственная устойчивость 
снижала показатели эрадикации СТ, 
в результате чего специалисты посте-
пенно отказываются от схемы ПТ, в то 
время как применение СТ в значитель-
ной степени ограничено. Кроме того, 
4-компонентная терапия, как правило, 
имеет ряд недостатков, в том числе 
сложность приема препаратов, высо-
кая частота побочных эффектов, вы-
сокая стоимость и низкая комплаент-
ность. Поэтому были разработаны усо-
вершенствованные схемы лечения.

ПТ и СТ в некоторых регионах пока-
зали удовлетворительные результаты, 
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превосходящие стандартную тройную 
терапию. Кроме того, были получены 
некоторые основания для определе-
ния оптимальной продолжительно-
сти лечения. Крупномасштабное РКИ, 
проведенное в Мьянме, показало, что 
использование режимов ПТ и СТ яв-
ляется высокоэффективным, при этом 
характеризуются сходной эффектив-
ностью и безопасностью. По данным 
PP-анализа, показатели эрадикации 
составили 95% и 93% соответственно, 
по данным ITT — 79% и 82,5% соответ-
ственно [23]. Аналогичным образом, в 
Корее многоцентровое РКИ с участием 
1141 пациентов показало, что частота 
эрадикации при 10-дневном курсе КТ 
в рамках первого курса лечения была 
значительно выше, чем при 7-дневном 
курсе тройной терапии (ITT — 81,2% 
против 63,9%; PP — 90,6% против 
71,4% соответственно). Частота эради-
кации при 10-дневном курсе ПТ также 
была выше, чем при 7-дневном курсе 
тройной терапии (ITT — 76,3% против 
63,9%; PP — 85,0% против 71,4% соот-
ветственно). Значимых различий по ча-
стоте побочных реакций между резуль-
татами применение 3 схем лечения за-
регистрировано не было [24]. 

В ходе проспективного РКИ, прове-
денного в Египте, проводилась оценка 
эффективности ПТ и стандартной трой-
ной терапии, при этом оценивалась 
оптимальная продолжительность ПТ. 
Было показано, что ПТ более эффектив-
на, чем тройная терапия, в особенно-
сти если продолжительность курса со-
ставляет 14 дней (96,7% против 90,7% 
против 63,3%). 

В проспективном исследовании с 
участием взрослых пациентов в Греции 
оценивалась оптимальная продолжи-

тельность курса СТ. Был сделан вывод, 
что 10- и 14-дневный непрерывный 
курс были одинаково эффективными, 
поскольку в результате применение 
обоих схем лечения обеспечивались 
достаточно высокие показатели эради-
кации (PP >90%), однако при 14-днев-
ном курсе терапии существенно по-
вышалась частота побочных эффектов 
[25]. По данным РКИ с участием 364 
человек, также проведенного в Греции, 
было показано, что продолжитель-
ность лечения не влияет как на эффек-
тивность, так и на безопасность лече-
ния, а частота развития клинически 
значимых побочных эффектов в груп-
пах пациентов, получавших лечение в 
течение 10 дней и 14 дней, статистиче-
ски значимо не различалась (0,5% про-
тив 2,2% соответственно; р >0,05) [26]. 
В целом авторы сочли, что показатели 
эрадикации при применении схемы СТ, 
составляющие только 10 дней, были 
приемлемыми даже в районах с высо-
кой устойчивостью к кларитромицину.

Однако исследование, проведенное 
в Индии, показало, что, хотя показатели 
эрадикации при СТ выше, чем при стан-
дартной тройной терапии (PP — 77,1% 
против 58,3%), результаты лечения все 
равно не оправдали ожиданий пациен-
тов. При терапии первой линии врачи 
стремятся достичь показателей эради-
кации на уровне 90%, а показатели эра-
дикации ниже 80% считаются непри-
емлемыми [27]. Проспективное иссле-
дование с участием 228 детей из Китая 
показало, что использование схем СТ и 
ПТ не превосходит по эффективности 
тройную терапию (84,6% против 69,5% 
против 74,1% соответственно) [28]. Рас-
хождение вышеприведенных результа-
тов может быть объяснено различной 
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устойчивостью микроорганизмов к ан-
тибиотикам в разных регионах [29, 30].

Для обеспечения эффективности 
схемы лечения и минимизации коли-
чества принимаемых ЛС ежедневно, 
была предложена концепция ГТ, кото-
рая сочетает преимущества схем ПТ и 
СТ. ИПП и амоксициллин назначаются 
в течение первых 7 дней, затем в те-
чение последующих 7 дней добавляют 
метронидазол и кларитромицин. В ис-
следовании, проведенном на Тайване, 
по данным ITT и PP-анализа показатели 
эрадикации при использовании комби-
нированной терапии составили 97,4% 
и 99,1% соответственно. Метод не ме-
нее эффективен, чем 10-дневная ПТ и 
аналогичен по эффективности терапии 
на основании висмута [31]. 

Показано, что ГТ является эффек-
тивной схемой терапии первой линии 
даже в районах с высокой лекарствен-
ной устойчивостью (ITT — 85,8%; PP — 
90,2%), однако при двойной резистент-
ности к кларитромицину и метронида-
золу показатели эрадикации могут зна-
чительно снижаться (на 50%) [32]. ГТ 
также имеет определенные недостат-
ки, к которым следует отнести более 
сложную схему лечения с добавлением 
2 препаратов в последние 7 дней кур-
са, что может оказаться сложным для 
пациента. Поэтому была предложена 
концепция обратной ГТ, которая оказа-
лась эквивалентной по эффективности 
обычной ГТ [32]. По результатам одно-
го РКИ было показало, что эффектив-
ность обратной ГТ аналогична эффек-
тивности применению схемы СТ (ITT 
— 95,2% против 93,5% соответственно; 
р = 0,582) при более низкой частоте по-
бочных эффектов (20,2% против 38,7% 
соответственно; р = 0,001) [31].

Висмутсодержащая квадротерапия 
(BCQT). В международных клиниче-
ских рекомендациях рекомендуется 
использовать BCQT, включающую в 
себя использование ингибитора про-
тонной помпы (ИПП), соли висмута, 
тетрациклина и нитроимидазола, в 
течение 10–14 дней в регионах с вы-
сокой резистентностью к кларитроми-
цину и метронидазолу. В последние 
годы BCQT играет все более важную 
роль в рамках терапии первой линии, 
так как на ее эффективность не влия-
ет резистентность к кларитромицину, 
метронидазолу или левофлоксацину; 
даже двойная резистентность к клари-
тромицину и метронидазолу не влия-
ла на уровень эрадикации [33]. Тем не 
менее, у этой схемы также есть ограни-
чения. Во-первых, существуют для ква-
дротерапии характерны сложность и 
относительно низкая приверженность; 
во-вторых, доступность тетрациклина в 
ряде регионов ограничена. Для реше-
ния этих проблем были предложены 
использование капсул «три в одном» 
и ряд модифицированных вариантов 
BCQT (mBCQT). Ряд вариантов mBCQT 
является весьма эффективным и без-
опасным.

В регионах с высокой резистентно-
стью к кларитромицину применение 
схемы BCQT было более эффективным, 
чем тройная терапия на основе ИПП, 
а уровень эрадикации при использо-
вании BCQT в течение 14 дней был 
выше, чем при длительности лечения 
10 дней [34]. В регионах, где резистент-
ность к кларитромицину высока, хотя 
двойная резистентность является до-
статочно низкой, BCQT схожа с CT по 
безопасности (56% против 46,3%) и 
эффективности (>90%) [35]. При этом 
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результаты РКИ показали, что, хотя их 
эффективность была схожей (для BCQT 
она оказалась несколько выше, чем у 
CT; по результатам ITT-анализа — 88,2% 
против 79,4%), частота нежелательных 
реакций при проведении BCQT была 
ниже, чем CT (33,8% против 51,5%; 
p=0,037) [36]. Это может быть связано с 
использованием высоких доз тетраци-
клина, доза которого в рамках данного 
исследования была уменьшена (1000 
мг два раза в день). В регионах с высо-
ким уровнем двойной лекарственной 
устойчивости уровень эрадикации при 
применении BCQT был выше, чем при 
применении стандартной тройной те-
рапии [28]. 

Для упрощения процедуры приме-
нения традиционной BCQT был разра-
ботан препарат нового типа — Пилера 
(Pylera) Это капсула «три в одном», со-
держащая висмута трикалия дицитрат, 
тетрациклин и метронидазол. Установ-
лено, что препарат характеризуется 
высокими уровнями эффективности и 
безопасности [37]. В рамках система-
тического метаанализа с включением 
данных 30 исследований (6482 паци-
ента) было показано, что при прове-
дении терапии первой линии уровень 
эрадикации для ITT составил 90% [38]. 
В рамках ретроспективного исследова-
ния, проведенного на основании дан-
ных анализа показателей 345 итальян-
ских иммигрантов, было показано, что 
при использовании пилеры были до-
стигнуты высокие уровни эрадикации 
в различных популяциях пациентов, за 
исключением пациентов африканского 
происхождения [39]. 

При использовании висмута в каче-
стве дополнительного препарата для 
лечения НР-инфекции он может повы-

сить уровень эрадикации, особенно 
для штаммов, устойчивых к кларитро-
мицину. Согласно данным метаана-
лиза, на материале 3990 пациентов, 
соотношение рисков составляет 2,81 
(95%-ный доверительный интервал 
(ДИ) 2,03–3,89) для висмутсодержащей 
терапии (за исключением стандартной 
BCQT) по сравнению с 1,83 (95% ДИ, 
1,57–2,13) для терапии без использо-
вания препаратов висмута [40]. 

В то же время стандартная BCQT 
имеет некоторые недостатки: (а) высо-
кая стоимость; (b) сложные схемы лече-
ния, что влияет на уровень привержен-
ности лечению и уровень эрадикации; 
(c) низкая доступность тетрациклина в 
некоторых регионах; (г) высокая часто-
та неблагоприятных реакций; (д) раз-
личия в уровне доступности антибио-
тиков. 

Предложены схемы mBCQT, кото-
рые содержат включают препараты 
ИПП и висмута, но различаются типами 
антибиотиков, длительностью приме-
нения или дозами лекарств [41]. В рам-
ках ряда исследований было показано, 
что эти модифицированные варианты 
терапии эффективны и безопасны и 
даже могут быть удачным вариантом в 
качестве терапии, ориентированной на 
чувствительность. В рамках РКИ, прове-
денного в Китае, с участием 382 паци-
ентов, было показано, что уровни эра-
дикации при использовании терапии, 
ориентированной на чувствительность, 
по данным анализов для ITT и PP, со-
ставили 97,7% и 91,6% соответственно, 
тогда как уровни эрадикации при ис-
пользовании mBCQT (амоксициллин/ 
метронидазол/ ИПП/висмут) состави-
ли 85,4% и 97,6% соответственно, что 
указывает на то, что первый вариант 
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не превосходит второй [42]. В рамках 
многоцентрового РКИ было показано, 
что уровень эрадикации при использо-
вании mBCQT не уступал таковому при 
использовании стандартной BCQT (для 
ITT — 82,8% против 87,2%) [43]. 

В одном из исследований для заме-
ны тетрациклина был выбран полусин-
тетический тетрациклин миноциклин 
с аналогичным механизмом действия. 
Миноциклин в совокупности с ме-
тронидазолом или амоксициллином 
давал лучший уровень эрадикации; в 
первом случае было отмечено мень-
ше побочных эффектов. Применение 
схемы «миноциклин/амоксициллин» 
позволило достигнуть более высокого 
уровня эрадикации, чем схема «амок-
сициллин/метронидазол» (89,5% про-
тив 76,8%; p<0,05) [44]. В рамках других 
исследований также были получены 
схожие результаты, согласно которым 
уровень эрадикации при использова-
нии схемы, включающей рабепразол, 
миноциклин, амоксициллин и висмут, 
составила 87,5%, а схемы с примене-
нием эзомепразола, миноциклина, ме-
тронидазола и висмута — 85,5% [45]. 

В рамках другого исследования 
была упрощена схема применения 
препаратов mBCQT, включавшая ле-
вофлоксацин и кларитромицин с мо-
дифицированным высвобождением 
вводилась раз в день. Было выявлено, 
что уровень эрадикации при использо-
вании 14-дневной схемы составил 94% 
независимо от того, был ли штамм HP 
устойчив к кларитромицину, а 100%-
ный уровень эрадикации был получен 
в случае выявления чувствительных к 
левофлоксацину бактерий [46]. Схема 
«доксициклин/амоксициллин/ИПП/
висмут» также рассматривалась как 

эмпирическая терапия первой линии 
[47]. В рамках недавнего проспектив-
ного исследования 10-дневная гибрид-
ная висмутсодержащая схема включа-
ла в себя использование ИПП, амокси-
циллина и пилеры, ее применение по-
зволило добиться уровня эрадикации 
в 100% по данным анализа как для ITT, 
так и для PP [48]. 

Двойная терапия, подразумеваю-
щая использование только ИПП и амок-
сициллина для эрадикации HP, еще не 
была признана в качестве терапии пер-
вой линии и в настоящее время реко-
мендуется в международных клиниче-
ских рекомендациях в качестве «схемы 
отчаяния» [8].  Впервые об успешном 
применении этого подхода сообща-
лось в 1989 году, и с тех пор эффек-
тивность этой схемы дискутируется. В 
целом двойная терапия высокими до-
зами (HDDT) может увеличить уровень 
эрадикации у пациентов, получающих 
лечение при достаточных дозах и про-
должительности. При этом оптималь-
ные дозировка и курс лечения требуют 
выверки.

В противоположность более ранним 
метаанализам, в рамках недавнего ме-
таанализа, в который были включены 
данные 12 РКИ (2249 пациентов), было 
показано, что при лечении первой ли-
нии HDDT имела такую же эффектив-
ность (для ITT — 83,2% против 85,3%) и 
давала аналогичную приверженность 
терапии (94,3% против 93,5%), как и ос-
новной вариант терапии, отмеченный 
как предпочтительный в клинических 
рекомендациях, при меньшей часто-
те побочных эффектов (12,9% против 
28%) [49]. 

Уровень эрадикации при использо-
вании HDDT (эзомепразол 40 мг по два 
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раза в день, амоксициллин 750 мг по 
четыре раза в день в течение 14 дней) 
в рамках проспективного РКИ, прове-
денного на Тайване, составил 91,7% 
(по данным анализа для ITT), что экви-
валентно показателю результатов при-
менения квадротерапии без использо-
вания висмута [50]. В рамках другого 
исследования уровень эрадикации при 
использовании той же схемы составил 
всего 79,8%, если ее применение дли-
лось 10 дней, тогда как если бы схема 
приема амоксициллина была измене-
на на прием 3 г/день три раза в день, 
можно бы было достичь уровня эради-
кации, при котором лечение считается 
успешным (для ITT — 83,5%) [51]. 

В рамках исследования, проведен-
ного в Китае, было показано, что моди-
фицированная двойная терапия так же 
эффективна, как BCQT (для ITT — 87,9% 
против 89,7%), а частота и последствия 
побочных реакций ниже, чем у послед-
ней [52]. Альтернативная схема, HDDT с 
рабепразолом, которая была примене-
на в Турции, также позволила достичь 
удовлетворительного уровня эрадика-
ции в 91,3% [53]. 

Вонопразан, пероральный локатор 
секреции кислоты нового типа, пред-
ставляет собой перспективное ЛС, одо-
бренное для использования в Японии 
в 2015 г. [54]. Это обратимый ингиби-
тор H+-K+-АТФазы с более быстрым, 
выраженным и длительным эффектом 
в отношении блокирования секреции 
кислоты, чем у ИПП [55]. Результаты 
мета-анализа показали, что тройная 
терапия с использованием вонопраза-
на в качестве альтернативы ИПП дает 
значительно более высокий уровень 
эрадикации (91,4% против 74,8%) и 
меньшее количество неблагоприятных 

реакций (32,7% против 40,5%) [56]. В 
рамках крупного РКИ в Японии срав-
нили эффективность и безопасность 
комбинации вонопразана с низкими 
дозами амоксициллина и тройной те-
рапии с вонопразаном и сообщили об 
уровнях эрадикации 84,5% и 89,2% со-
ответственно при анализе данных для 
ITT и 87,1% и 90,2% соответственно для 
PP [57]. 

В целом к настоящему времени 
установлено, что применение воно-
празана может увеличивать уровень 
эрадикации HP, однако этот эффект бо-
лее выражен у молодых людей, тогда 
как эффективность этого препарата у 
пожилых пациентов значительно [58]. 

Заключение. Проведенный анализ 
данных литературы позволил охарак-
теризовать текущую ситуацию и тен-
денции совершенствования терапии 
HP-ассоциированных заболеваний 
первой линии. С целью преодоления 
роста устойчивости к антибиотикам, 
наблюдаемого во всем мире, многими 
исследователями предложены различ-
ные варианты повышения эффектив-
ности и безопасности лечения, кото-
рые указаны как предпочтительные 
в международных клинических реко-
мендациях. Применение таких подхо-
дов часто позволяют достичь высоких 
уровней эффективности и безопасно-
сти проводимого лечения за счет заме-
ны используемых препаратов, их дози-
ровок, частоты и последовательности 
применения. 

При этом следует учитывать, что 
наиболее перспективным фундамен-
тальным принципом лечения HP-
ассоциированных заболеваний являет-
ся персонализированная терапия, в ос-
нове использования которой — тесты 
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на чувствительность к ЛС, поскольку 
установлено, что тройная терапия яв-
ляется высокоэффективной против воз-
будителя даже в регионах с высокой 
лекарственной устойчивостью. Оче-
видно, что дальнейшие успехи в лече-
нии рассматриваемой группы заболе-
ваний, необходимо решение следую-

щих задач: избегать злоупотребления 
антибиотиками, разрабатывать новые 
ЛС и схемы лечения, разрабатывать и 
внедрять новые методы определения 
чувствительности возбудителя к препа-
ратам, используемым в рамках первой 
линии терапии HP-ассоциированных 
заболеваний.
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Список сокращений
ГТ- гибридная терапия
ДИ -доверительный интервал 
ЖКТ-желудочно-кишечный тракт
ИАК - схема, включающая ингибитор протонной помпы, ампициллин и кларитромицин
ИАМ - схема, включающая ингибитор протонной помпы, амоксициллин и метронидазол
ИПП- ингибитор протонной помпы 
ЛС - лекарственные средства
ПТ - последовательная терапия   
РКИ - рандомизированное контролируемое исследование
СТ - сопутствующая терапия 
ЧКТ- четырехкомпонентная терапия
BCQT - висмутсодержащая квадротерапия 
CYP2C19 - клинически важный ген цитохрома P450, который кодирует изофермент 2C19, участвую-

щий в метаболизме ряда лекарственных препаратов в печени 
HDDT (high-dose dual therapy)  - двойная терапия высокими дозами 
НР (Helicobacter pylori) - хеликобактер пилори
ITT (intention-to-treat) - (согласно назначенному лечению) анализ данных всех пациентов, включен-

ных в клническое исследование
mBCQT - модифицированный вариант BCQT 
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PP (per protocol - согласно протоколу исследования) - анализ, в рамках которого  
проводится сравнение данных лишь тех пациентов, лечение которых прово-
дилось в соответствии с протоколом клинического исслеодвания 

ABSTRACT

THE MODERN DIRECTIONS OF ANTI-HELICOBACTER 
THERAPY (REVIEW)
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It performed an analysis of the literature data on modern approaches to the 
treatment of diseases caused by Helicobacter pylori (HP), its clinical effectiveness and 
safety. Various treatment options are being considered: triple therapy with proton 
pump inhibitors (PPIs), quadruple therapy without bismuth, and bismuth-containing 
quadruple therapy. It is indicated that the therapeutic effectiveness of these methods, 
as well as their role in reducing antibiotic resistance in HP eradication, remain the 
subject of active debate.

It is relevant to create regional databases on drug resistance, since in recent years 
the level of resistance to clarithromycin, metronidazole and levofloxacin has been 
increasing worldwide, which significantly reduces the effectiveness of traditional PPI-
based triple therapy as first-line therapy.

In conclusion, it is noted that the most promising fundamental principle for the 
treatment of HP-associated diseases is personalized therapy, the basis of which is drug 
sensitivity testing, since triple therapy has been found to be highly effective against the 
pathogen even in regions with high drug resistance.

Keywords: diseases of the gastrointestinal tract, Helicobacter pylori, eradication, quadruple therapy, 
bismuth-containing quadruple therapy
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reziume

antihelikobaqteriuli Terapiis Tanamedrove 
mimarTulebebi (mimoxilva)

siWinava i. v. 1, ivardava m. i.2

1bavSvTa daavadebaTa departamenti, n.f. filatovis saxelobis bavSvTa janmrTelobis klinikuri institutis 

i.m. seCenovis umaRlesi ganaTlebis federaluri saxelmwifo avtonomiuri saganmanaTleblo dawesebuleba 

moskovis pirveli saxelmwifo samedicino universiteti ruseTis federaciis jandacvis saministro (seCeno-

vis universiteti); 
2pediatriisa da bavSvTa janmrTelobis dacvis samecniero-kvleviTi instituti, b. v. petrovskis sax. ruseTis 

saxelmwifo-samecniero kvleviTi centri.

samedicino literaturis monacemebis mixedviT Seswavlil iqna he-

liobaqter piloriT (HP) gamowveuli daavadebebis mkurnalobis Taname-

drove midgomebi, maTi klinikuri efeqturoba da usafrTxoeba. ganxi-

lul iqna  mkurnalobis sxvadasxva meTodebi: sammagi Terapia proto-

nuli tumbos inhibitorebiT (pti), oTxmagi Terapia bismutis gareSe 

da oTxmagi Terapia bismutiT. aRiniSna, rom mkurnalobaSi gamoyeneb-

uli meTodebis Terapiuli efeqturoba, da aseve, maTi roli antibio-

tikebisadmi rezistentobis SemcirebaSi HP eradikaciisaTvis, kvlavac 

rCeba aqtiuri diskusiis sakiTxad. aqtualuria wamlisadmi rezisten-

tobis Sesaxeb regionaluri monacemTa bazis Seqmna, radgan ukanasknel 

periodSi msoflioSi  izrdeba klariTromicinis, metronidazolis da 

levofloqsacinis mimarT rezistentobis done, rac mniSvnelovnad 

amcirebs tradiciuli protonuli tumbos inhibitorebiT mkurnalo-

bis sammagi Terapiis, rogorc pirveli rigis Terapiis, efeqturobas,. 

dasasruls, aRiniSna, rom heliobaqter piloriT gamowveuli daa-

vadebebis mkurnalobisTvis yvelaze Sedegiani personalizebuli Te-

rapiaa, romlis gamoyenebis drosac tardeba  samkunalo saSualebebi-

sadmi da wamlisadmi mgrZnobelobis testireba, radgan dadginda, rom 

sammagi Terapia iTvleba   yvelaze efeqtur mkurnalobad daavadebis 

paTogenis winaaRmdeg iseT regionebSic ki, sadac wamlisadmi maRali 

rezizstentoba SeimCneva.

sakvanZo sityvebi:kuW-nawlavis traqtis daavadebebi, heliobaqter pilori, eradika-
cia, oTxmagi Terapia, bismutis oTxmagi Terapia  
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