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Инфекция Helicobacter pylori (H. pylori) — одна из наиболее 

распространенных в настоящее время у человека. Более 3 млрд 

жителей Земли инфицированы данным микроорганизмом [1, 2]. 

Клиническая значимость H. pylori определяется ее ведущей ро-

лью в формировании хронического гастрита, язвенной болезни 

желудка и двенадцатиперстной кишки, MALT-лимфомы, а также 

аденокарциномы желудка [1, 3]. Кроме того, уже существует до-

стоверные данные относительно ассоциации инфекции H. pylori с 

идиопатической железодефицитной анемией и идиопатической 

тромбоцитопенической пурпурой [4, 5].

С момента открытия этиопатогенетической роли H. pylori в 

развитии гастродуоденальной патологии, эрадикационная тера-

пия (ЭТ) при инфекции рассматривается как основной метод ле-

чения и профилактики ассоциированных с H. pylori заболеваний, 

что отражено в ряде международных и национальных согласи-

тельных документов [6, 7]. При этом, несмотря на существенный 

пройденный период, аспекты лечения инфекции продолжают 
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Аннотация
В обзоре литературе представлены современные взгляды на лечение инфекции Helicobacter pylori. Рост 
антибиотикорезистентности H. pylori в первое десятилетие XXI века повлек за собой снижение эффективности 
распространенных схем эрадикационной терапии (ЭТ), определяя повышенный интерес к данной проблеме. В статье 
суммированы и проанализированы данные об эффективности современных схем ЭТ в различных регионах мира за 
последние 3 года. Рассматриваются перспективы альтернативных схем ЭТ. Приводятся существующие и перспективные 
пути оптимизации современных схем ЭТ.
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The literature review gives current views on the treatment of Helicobacter pylori infection. The rising antibiotic resistance of H. 
pylori in the first decade of the 21st century entailed the decreased efficiency of common eradication therapy (ET) regimens, by 
determining the higher interest in this problem. The paper summarizes data on the efficiency of current ET regimens in different 
regions of the world in the past 3 years. The prospects of alternative ET regimens are considered. The existing and promising ways 
of optimizing the current ET regimens are presented.
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ДИ — доверительный интервал
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ТКТ — трехкомпонентная терапия
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активно исследоваться. Во многом это определено отсутствием 

идеальной схемы ЭТ, позволяющей обеспечить стабильно мак-

симальный успех элиминации микроорганизма у всех больных. 

В свою очередь широко применяемые схемы ЭТ характеризуются 

нестабильностью результатов и тенденцией к снижению эффек-

тивности, которая коррелирует с ростом антибиотикорезистент-

ности микроорганизма в мире [8].

Антибиотикорезистентность H. pylori. В настоящее время ан-

тибиотикорезистентность H. pylori рассматривается как главный 

фактор, определяющий эффективность той или иной схемы ЭТ 

[6, 9, 10]. Таким образом, популяционный уровень резистентно-

сти является основополагающим для выбора схемы ЭТ, что на-

ходит свое отражение в IV Международном Маастрихтском со-

глашении (2010), регламентирующем стандарты диагностики и 

лечения инфекции H. pylori [6].

По данным литературы, распространенность устойчивых 

штаммов H. pylori увеличивается во всем мире [9, 11, 12]. Стоит 

отметить, что в современной Европе за последние десятилетия 

потоки миграции населения внесли свои изменения в общей кар-

те антибиотикорезистентности как внутри страны, так и внутри 

отдельных городов [13]. При этом показатели распространенно-

сти варьируют в разных географических зонах, коррелируя с об-

щей частотой применения антибиотиков в популяции [11].
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Резистентность H. pylori к базовым антибиотикам, использу-

емым в схемах первого ряда ЭТ, имеет наиболее высокую клини-

ческую значимость. Согласно данным систематического обзора 

V. De Francesco и соавт. [12] проблема резистентности наиболее 

остро стоит по отношению к метронидазолу и кларитромицину, в 

то время как резистентность к амоксициллину остается на низ-

ком уровне в большинстве регионов мира (см. рисунок) [12]. 

В свою очередь большинством исследователей отмечено, что ре-

зистентность к кларитромицину имеет более высокую клиниче-

скую значимость по сравнению с резистентностью к метронида-

золу [14].

Тенденция к росту резистентности H. pylori к кларитромици-

ну четко прослеживается в странах Европы. Так, общая рези-

стентность к кларитромицину в этой части света увеличилась с 

9% (1998 г.) до 17,6% (2008—2009 гг.) [12, 15, 16]. В Российской 

Федерации реальный уровень резистентности H. pylori к клари-

тромицину неизвестен, 10 лет назад он приближался, но не пре-

вышал рубеж 20% [17].

Резистентность H. pylori к производным нитроимидазола 

(метронидазол и тинидазол) имеет довольно широкие географи-

ческие границы. Наиболее высокие показатели резистентности 

выявлены в странах Африки — 92,4% (при 95% доверительном 

интервале — ДИ от 88,4 до 96,3%), а низкие в Европе — 17% (при 

95% ДИ от 15,5 до 18,5%) [12]. В Российской Федерации показа-

тели резистентности к метронидазолу, по данным Российской 

группы по изучению H. pylori, стабилизировались в 2001 г. на вы-

соком уровне 55% [17]. 

До сих пор в мире не идентифицировано роста резистент-

ности H. pylori к амоксициллину, что оставляет его наиболее важ-

ным элементом в схемах ЭТ [12, 14].

Последовательность схем ЭТ в рамках IV Маастрихтского со-
глашения. В соответствии с IV Маастрихтским соглашением ос-

новное внимание при выборе схемы должно быть обращено на 

данные о распространенности резистентных штаммов H. pylori к 

кларитромицину в регионе, так как рост резистентности микро-

организма к данному антибиотику напрямую связывают со сни-

жением эффективности стандартных схем ЭТ [6, 12, 14, 18]. Ба-

зисными начальными схемами ЭТ являются протоколы первого 

ряда, в случае их неэффективности регламентируется переход на 

схемы второго ряда без определения антибиотикорезистентности 

(см. таблицу) [6, 18].

ЭТ первого ряда. Трехкомпонентная терапия (ТКТ). В регио-

нах с низкой резистентностью H. pylori к кларитромицину (менее 

20%) в качестве ЭТ первого ряда регламентируется ТКТ, включа-

ющая ИПН, кларитромицин и амоксициллин/метронидазол. 

При этом замена амоксициллина метронидазолом не дает преи-

муществ, так как эффективность указанных антибиотиков в схе-

мах ТКТ рассматривается как эквивалентная [6, 7, 18]. Однако 

высокий уровень устойчивости к метронидазолу делает необо-

снованным широкое применение данного препарата в схемах 

ТКТ в России. Тем не менее ТКТ с метронидазолом может ис-

пользоваться у пациентов с аллергией на производные пеницил-

лина в регионах с низким уровнем резистентности H. pylori к кла-

ритромицину [6, 10].

Схема ТКТ остается одной из самых востребованных во всем 

мире. Однако за последнее десятилетие эффективность данной 

схемы резко снизилась, и в регионах с высокой распространен-

ностью резистентных к кларитромицину штаммов в популяции 

ее эффективность редко превышает 80% [9, 19, 20].

Тем не менее в ряде последних исследований отмечается до-

статочный уровень эрадикации при применении ТКТ. Так, по 

данным J. Gisbert и соавт. [21], эффективность ТКТ в Испании за 

10 лет (1997—2008) не снизилась и составила 80%. В Южной Ко-

рее в одноцентровом ретроспективном исследовании J. Yoon и 

соавт. [22] не выявлено отрицательной динамики эффективности 

14-дневной ТКТ на протяжении 10 лет (2000—2010). Эффектив-

ность данной схемы варьировала от 83,3 до 90,5%. В многоцен-

тровом исследовании, выполненном в Японии (2012), также по-

лучены данные о достаточной эффективности 7-дневного курса 

ТКТ, которая составила 80,7%, при этом частота побочных явле-

ний оказалась на минимальном уровне (4,4%) [23]. В целом эти 

данные подтверждают актуальность широкого применения трех-

компонентной схемы ЭТ во многих частях света.

Четырехкомпонентная терапия (ЧКТ) на основе препаратов 
висмута. ЧКТ на основе препаратов висмута (ИПН + метронида-

зол + тетрациклин + висмута трикалия дицитрат) рекомендуется 

в регионах с высокой резистентностью H. pylori к кларитромици-

ну (более 20%) в качестве ЭТ первого ряда. Данная схема также 

целесообразна для применения в качестве альтернативы ТКТ в 

регионах с низкой распространенностью резистентных к клари-

тромицину штаммов, а также у пациентов с аллергией на произ-

водные пенициллина [6, 10, 18].

В исследовании M. Dore и соавт. [24] ЧКТ на основе препа-

ратов висмута оказалась высокоэффективной: 95 и 94% для 14- и 

10-дневного протокола соответственно. В Китае, по данным M. 

Xu и соавт. [25], 7-дневная ЧКТ с препаратом висмута была на 

15% эффективней аналогичной по длительности ТКТ. Тем не ме-

нее стоит отметить, что оптимальная длительность этого прото-

кола ЭТ не определена и, скорее всего, индивидуальна для раз-

личных регионов мира, хотя наиболее исследованными являются 

10- и 14-дневная схема [8].

ЧКТ без препаратов висмута. В ряде стран, например во 

Франции, препараты висмута запрещены, поэтому как альтерна-

тиву ЭТ первого ряда в регионах с высокой резистентностью H. 

Резистентность H. pylori к основным антибактериальным препаратам первого ряда ЭТ в мире [12].
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pylori к кларитромицину стоит рассматривать ЧКТ, не содержа-

щую препаратов висмута (ИПН + кларитромицин + амоксицил-

лин + метронидазол) [6]. По мнению ряда авторов, данный про-

токол ЭТ является одним из наиболее многообещающих в контек-

сте роста антибиотикорезистентности [8, 26, 27]. Недавно выпол-

ненный J.P. Gisbert и соавт. [27] метаанализ, объединяющий дан-

ные 19 исследований (2090 пациентов), продемонстрировал высо-

кую эффективность этой схемы на уровне 88%. В исследовании, 

проведенном в Японии (2012), эффективность 7-дневной ЧКТ без 

препаратов висмута составила 94,9% по сравнению с 68,3% 7-днев-

ной ТКТ. При этом частота возникновения побочных эффектов 

достоверно не различалась между этими схемами [28].

Последовательная терапия. В настоящее время последова-

тельная ЭТ (первые 5 дней ИПН + амоксициллин, последующие 

5 дней ИПН + кларитромицин + тинидазол/метронидазол) — од-

на из наиболее изучаемых схем ЭТ во всем мире. Во многом такой 

интерес мировой медицинской общественности продиктован 

высокой эффективностью последовательной терапии [8, 10, 18]. 

В рамках IV Маастрихтского соглашения данный протокол ЭТ 

регламентируется в качестве альтернативной схемы первого ряда 

в регионах с высокой резистентностью H. pylori к кларитромици-

ну [6].

В серии клинических исследований, проведенных в Италии 

и Испании (2003—2007), в каждое из которых входили не менее 

100 пациентов, последовательная ЭТ дала очень многообещаю-

щие результаты с уровнем эрадикации от 91 до 95% [29—31]. По 

результатам более современных исследований, эффективность 

последовательной терапии доказана во многих регионах мира. 

Так, в Израиле в исследовании H. Schmilovitz-Weiss и соавт. [32] 

эффективность последовательной терапии составила 95,8%. 

В Южной Корее в исследовании Y. Kim и соавт. [33] эффектив-

ность 10-дневной последовательной терапии составила 92,6% по 

сравнению с 85% 14-дневной ТКТ без различий по частоте по-

бочных явлений. Сходные данные получены в Тайване в исследо-

вании F. Tsay и соавт. [34], в котором эффективность последова-

тельной терапии была на 13% выше ТКТ с сопоставимой часто-

той побочных явлений. Эти результаты подтверждаются недав-

ним систематическим обзором V. Kate и соавт. [35], в рамках ко-

торого анализировались результаты 17 рандомизированных кон-

тролированных исследований по сравнению эффективности по-

следовательной и трехкомпонентной схемы ЭТ. Так, более высо-

кая эффективность последовательной терапии отмечена в 12 ис-

следованиях, в 4 не выявлено достоверных различий между двумя 

протоколами, и только в 1 исследовании ТКТ была эффективнее 

последовательной [35].

ЭТ второго ряда. ЧКТ на основе препаратов висмута. Для реги-

онов с низкой распространенностью резистентных к кларитроми-

цину штаммов H. pylori терапией второго ряда согласно IV Маа-

стрихтскому соглашению при неэффективности ТКТ первого ряда 

является ЧКТ на основе препаратов висмута [6]. Стоит отметить, 

что в качестве терапии второго ряда данная схема неэффективна в 

5—63% случаев [36, 37]. Низкие результаты могут быть обусловле-

ны высокой распространенностью резистентных штаммов к ме-

тронидазолу, а также коротким курсом терапии (7 дней) [38]. 

В связи с этим рекомендуется учитывать последние факторы при 

назначении данной схемы в качестве ЭТ второго ряда.

ТКТ с левофлоксацином. В регионах с высокой распростра-

ненностью резистентных к кларитромицину штаммов H. pylori, 
согласно IV Маастрихтскому соглашению терапией второго ряда 

при неэффективности ЧКТ первого ряда является ТКТ с левоф-

локсацином (ИПН + амоксициллин + левофлоксацин) [6, 18].

Стоит отметить, что ТКТ с левофлоксацином достаточно 

эффективна и при использовании в качестве терапии первого ря-

да [8, 10]. Так, по данным M. Berning и соавт. [39], этот протокол 

обеспечивает эффективную эрадикацию в 72—96% случаев. Од-

нако экспертный совет IV Маастрихтского соглашения предосте-

регает использовать ТКТ с левофлоксацином в качестве терапии 

первого ряда с учетом растущего уровня резистентности к левоф-

локсацину, который в будущем может поставить под угрозу эф-

фективность данного протокола [6].

Использование ТКТ с левофлоксацином в качестве ЭТ вто-

рого ряда демонстрирует обнадеживающие результаты. Так, по 

данным в метаанализа J. Gisbert и соавт. [40], данный протокол 

обеспечивает более высокий уровень эрадикации по сравнению с 

ЧКТ на основе препаратов висмута (81 и 70% соответственно) по-

сле неэффективности схемы классической ТКТ. Два рандомизи-

рованных контролируемых исследования в Тайване (2006) и Гон-

конге (2009) показали, что ТКТ с левофлоксацином сопоставима 

по эффективности с ЧКТ на основе препаратов висмута при при-

менении в качестве ЭТ второго ряда [41, 42].

Вместо левофлоксацина в схеме трехкомпонентной ЭТ тео-

ретически могут быть использованы и другие фторхинолоны. 

Так, в исследовании S. Miehlke и соавт. [43] применение ТКТ с 

моксифлоксацином в качестве терапии второго ряда позволило 

добиться 78,9 и 95% эффективности при 7- и 14-дневных курсах 

соответственно.

ЭТ третьего ряда. В настоящее время в европейских реко-

мендациях отсутствуют стандартные схемы терапии в случае не-

эффективности ЭТ второго ряда [38]. Согласно документам IV 

Маастрихтского соглашения рекомендуется выбор терапии на 

Схемы ЭТ вызванной H. pylori инфекции, регламентированные IV Маастрихтским соглашением (Флоренция, 2010) [6]

ЭТ Регионы с низким уровнем распространенности 

резистентных штаммов к кларитромицину

Регионы с высоким уровнем распространенности 

резистентных штаммов к кларитромицину

Первый ряд ИПН + кларитромицин + амоксициллин/метро-

нидазол

ЧКТ на основе препаратов висмута

ЧКТ на основе препаратов висмута ЧКТ без препаратов висмута 

Последовательная терапия

Второй ряд ЧКТ на основе препаратов висмута ИПН + левофлоксацин + амоксициллин

ИПН + левофлоксацин + амоксициллин

Третий ряд Индивидуальный подбор препаратов на основании результатов тестирования резистентности H. pylori 
к антибиотикам

Схемы при аллергии на 

производные пенициллина

ИПН + кларитромицин + метронидазол ЧКТ на основе препаратов висмута

«Терапия спасения»

ИПН + кларитромицин + левофлоксацин

Расшифровка протоколов ЭТ:

ЧКТ на основе препаратов висмута — ИПН + метронидазол + тетрациклин + висмута трикалия дицитрат;

ЧКТ без препаратов висмута — ИПН + кларитромицин + амоксициллин + метронидазол;

последовательная терапия — ИПН + амоксициллин (первые 5 дней), ИПН + кларитромицин + метронидазол (последующие 5 

дней)

Примечание. ЧКТ — четырехкомпонентная терапия; ИПН — ингибитор протонного насоса.

И.В. Маев и соавт.
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основании определения индивидуальной чувствительности H. 
pylori к антибиотикам [6]. Тем не менее методы определения чув-

ствительности микроорганизма еще широко не вошли в клини-

ческую практику. В свою очередь чувствительность культураль-

ных методов исследования обычно не превышает 60% [44]. Кро-

ме того, чувствительность, выявленная in vitro, не всегда соответ-

ствует таковой in vivo. Ввиду этого несколько эмпирических схем 

ЭТ третьего ряда предложены для лечения рефрактерной инфек-

ции H. pylori.
10-Дневная ЧКТ, включающая ИПН, амоксициллин, ле-

вофлоксацин и препарат висмута, позволяет достичь 84% эради-

кации у пациентов, не ответивших на ТКТ и ЧКТ на основе пре-

паратов висмута [45]. 

Протокол 14-дневной ЭТ с рифабутином (ИПН + амокси-

циллин + рифабутин) в качестве терапии третьего ряда позволяет 

добиться эффективности в 66% случаев [46]. Однако терапия ри-

фабутином может быть ассоциирована с миелотоксичностью, 

лейкопенией и тромбоцитопенией [47].

Другой потенциально эффективной схемой ЭТ третьего ряда 

может являться схема ЧКТ с фуразолидоном (ИПН + висмута 

трикалия дицитрат + фуразолидон + тетрациклин). Данный 

7-дневный протокол продемонстрировал высокую эффектив-

ность (90%) в ЭТ третьего ряда [48].

Альтернативные схемы ЭТ. Схема LOAD. Схема LOAD (ИПН, 

левофлоксацина, нитазоксанида и доксициклина) представляет 

собой наиболее изучаемый протокол ЭТ в США, демонстрирую-

щий высокий уровень эрадикации H. pylori (90%) [10]. По данным 

P. Basu и соавт. [49], эффективность схемы LOAD составляет 90 и 

88,9% при использовании 10- и 7-дневной терапии соответствен-

но по сравнению с 73,3% 10-дневной стандартной ТКТ. В России 

нитазоксанид не зарегистрирован, ввиду чего перспективы при-

менения данной схемы в нашей стране пока неясны.

Гибридная схема. P. Hsu и соавт. [50]сообщили о новой кон-

цепции ЭТ, так называемой гибридной схеме (первые 7 дней  

ИПН + амоксициллин, последующие 7 дней ИПН + амоксицил-

лин + кларитромицин + метронидазол). Среди 117 пациентов 

успешная эрадикация достигнута у 99,1%. Побочные эффекты 

наблюдались у 14,5%. Важно отметить, что новая схема терапии 

высоэффективна в отношении резистентных штаммов H. pylori, 
устойчивых к кларитромицину и метронидазолу [50]. Результаты 

одного исследования при всей показательности требуют даль-

нейшего изучения гибридной схемы ЭТ в различных популяциях 

для оценки перспектив широкого внедрения данного протокола 

в клиническую практику.

Китайские исследователи H. Ma и J. Wang [51] предложили 

альтернативную ЧКТ без препаратов висмута (ИПН + амокси-

циллин + левофлоксацин + фуразолидон) в качестве терапии 

первого ряда. Согласно полученным данным применение данной 

схемы в течение 7 дней ассоциировано с более высокой частотой 

эрадикации по сравнению с эквивалентной по длительности 

трехкомпонентной схемой ЭТ: 94,3 и 73% соответственно. Одна-

ко частота побочных эффектов была выше в экспериментальной 

группе (почти в 2 раза), тем не менее нежелательные явления но-

сили легкий характер и отмены терапии не требовалось [51].

Актуальные и перспективные возможности оптимизации ЭТ. 
Вопросы дополнительной оптимизации схем ЭТ остаются нере-

шенными. В клинической практике наиболее доступными мето-

дами повышения эффективности ЭТ являются пролонгация про-

токола ЭТ, применение высоких доз ИПН, включение препарата 

висмута в состав схемы [6, 7, 10, 38].

В IV Маастрихтским соглашении на основе анализа исследо-

ваний определено, что пролонгация ТКТ с 7 до 10—14 дней повы-

шает уровень эрадикации в среднем на 5% [6]. В свою очередь в 

недавнем исследовании S. Karatapanis [52] эффективность ТКТ 

при ее пролонгации с 7 до 14 дней увеличивалась на 15,7%.

Назначение ИПН в высоких дозах (2 раза в сутки) повышает 

эффективность классической ТКТ на 6—10% [6, 7, 53, 54]. При 

этом максимальный эффект достигается в случае применения 

наиболее современных ИПН: рабепразола и эзомепразола [53].

Другой доступный метод повышения эффективности схем 

ЭТ — включение препаратов висмута в их состав. В настоящее 

время существуют успешные работы по включению препаратов 

висмута не только в схемы ТКТ, но и в последовательную ЭТ [7, 

10, 55].

Адъювантная терапия с включением пробиотиков в стан-

дартные схемы ЭТ является полем для активных клинических ис-

следований [1, 10, 38, 56]. В некоторых работах показана антаго-

нистическая роль ряда пробиотиков по отношению к H. pylori как 

in vitro, так и in vivo [57]. Наиболее часто в клинических исследо-

ваниях изучалась эффективность Saccharomyces boulardii, Lactoba-
cillus spp., а также Bifidobacterium lactis и bifidum [56]. Несколько 

метаанализов (2009, 2010, 2013) демонстрируют, что добавление 

перечисленных пробиотиков в стандартные схемы ЭТ увеличи-

вает частоту эрадикации, а также снижает частоту побочных эф-

фектов, связанных с ЭТ, особенно диарею и нарушения вкуса 

[58—60].

Данные о терапевтическом преимуществе применения вита-

минов с антиоксидантной активностью (Е и С) в качестве вспо-

могательных средств ЭТ противоречивы [10]. Согласно метаана-

лизу G. Li и соавт. [61] в настоящее время недостаточно имею-

щихся данных, чтобы сделать однозначный вывод об эффектив-

ности этих средств в рамках лечения инфицированных H. pylori 
из-за малых выборок и недостаточного методологического каче-

ства исследований.

Перспективы прорыва в области лечения инфекции H. pylori 
связаны с новыми антибактериальными препаратами. В настоя-

щее время зарегистрировано несколько патентов потенциальных 

молекул, оказывающих прямой бактерицидный эффект на H. 
pylori in vitro. При этом некоторые из них эффективны даже по 

отношению к штаммам бактерии, резистентным к кларитроми-

цину и метронидазолу. Однако до реальных клинических испы-

таний данных молекул еще далеко [8].

Заключение. Эффективность стандартной трехкомпонент-

ной схемы ЭТ снижается во всем мире, главным образом данная 

негативная тенденция является следствием увеличения распро-

страненности первичной резистентности H. pylori к антибактери-

альным препаратам. Таким образом, лечение больных с инфек-

цией H. pylori в клинической практике становится все более труд-

ной задачей, ведь все большему числу пациентов требуется более 

2 раз терапевтических режимов подряд. В качестве терапии пер-

вого ряда обнадеживающие результаты демонстрируют схемы 

последовательной ЭТ, а также ЧКТ без препаратов висмута, ко-

торые со временем могут занять более важное место в структуре 

антихеликобактерной терапии.
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