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Смомента открытия Helicobacter pylori дан�
ный микроорганизм привлекает к себе вни�

мание большого количества специалистов. Ак�
тивные исследования ведутся генетиками, пато�
физиологами, гастроэнтерологами и эпидемио�
логами. В свое время открытие австралийских
исследователей Робина Уоррена и Барри Мар�
шала заставило мировую медицинскую общест�
венность пересмотреть ряд положений по пато�
логии гастродуоденальной зоны и выделить це�
лую группу Н. pylori�ассоциированных заболе�
ваний. Так, по современным представлениям ин�
фекция Н. pylori считается важнейшим этиопа�
тогенетическим звеном развития хронического
гастрита (тип В), язвенной болезни (ЯБ) желуд�
ка и двенадцатиперстной кишки (ДПК), MALT�
лимфомы и некардиального рака желудка [1—
3]. Аспекты диагностики и лечения вышеназ�
ванной группы заболеваний постоянно совер�
шенствуются с позиций доказательной медици�
ны, находя свое отражение в серии согласитель�
ных совещаний.

Актуальность данного вопроса стоит довольно
остро, что продиктовано широкой распростра�
ненностью и клинической значимостью инфек�
ции Н. pylori. На начало XXI века Н. pylori отно�
сится к наиболее распространенным хроничес�
ким инфекциям человека и встречается у 80—
90 % жителей развивающихся стран Азии и Аф�
рики, у 40—70 % жителей Восточной Европы,
Южной Америки и у 25—30 % населения разви�
тых стран Европы и Северной Америки [4].

С целью содействия междисциплинарным ис�
следованиям патогенеза Н. pylori�ассоцииро�
ванных заболеваний в 1987 году была основана
Европейская группа по изучению инфекции
Н. pylori — European Helicobacter pylori study
group (EHSG) [5, 6]. С тех nop под патронажем
EHSG был организован ряд согласительных
конференций с участием ведущих экспертов, в
рамках которых на основе стандартов доказа�
тельной медицины вырабатывались подходы к
диагностике и лечению Н. pylori�ассоциирован�
ных заболеваний. Общая концепция такого ро�
да согласительных совещаний базируется на
интеграции современных фундаментальных на�
учных достижений в практическую медицину.

Первая согласительная конференция прошла в
голландском городе Маастрихт в 1996 году. На
ней было принято решение о проведении регу�
лярных совещаний экспертного совета с интер�
валом около 4—5 лет для последовательной акту�
ализации рекомендаций по диагностике и лече�
нию инфекции Н. pylori [5]. С тех пор по тради�
ции все совещания, независимо от места прове�
дения, стали носить название Маастрихтских
консенсусов. Преемственная модификация реко�
мендаций согласительных совещаний продикто�
вана необходимостью обновления схем эрадика�
ционной терапии в условиях прогрессирующего
роста резистентности микроорганизма к тради�
ционно используемым антибиотикам. Руковод�
ствуясь данной доктриной, были разработаны
рекомендации Маастрихт II (2000), Маастрихт III
(2005) и, наконец, последний пересмотр — Маас�
трихт IV (2010) [5—7].
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Консенсус Маастрихт IV прошел в 2010 году во
Флоренции (Италия), где состоялась очередная
встреча 44 экспертов в области диагностики и ле�
чения инфекции Н. pylori из 24 стран Европы,
Юго�Восточной Азии и Америки. Основные по�
ложения данного согласительного совещания бы�
ли опубликованы в мае 2012 года в авторитетном
журнале GUT (Великобритания) [7].

В текущем обзоре представлены наиболее важ�
ные изменения основных положений Маастрихт�
ского консенсуса, которые произошли с момента
принятия рекомендаций третьего пересмотра.
Именно этот пятилетний период позволяет чет�
ко проследить динамику работы по основным
вопросам диагностики и лечения инфекции
Н. pylori, что, безусловно, актуально для любого
практикующего врача.

Итак, как и в 2005 году, в рамках консенсуса
Маастрихт III экспертные группы рассматрива�
ли три наиболее актуальные блока задач, ассоци�
ированных с инфекцией Н. pylori:

1. Показания для диагностики и лечения ин�
фекции Н. pylori.

2. Диагностика и лечение инфекции Н. pylori.
3. Канцеропревенция рака желудка.
В блоке показаний для диагностики и лечения

инфекции Н. pylori в консенсусе Маастрихт III
рассматривались такие патологические состоя�
ния, как диспепсия неуточненной этиологии (не�
исследованная диспепсия), функциональная
диспепсия (ФД), ЕЭРБ, НПВП�гастропатия и
ряд экстрагастроинтестинальных заболеваний.
В целом эти же патологические состояния, ассо�
циированные с пилорическим хеликобактером,
стали предметом обсуждения и на согласитель�
ном совещании 2010 года.

Останавливаясь на обсуждении проблемы же�
лудочной диспепсии, следует отметить, что в кон�
сенсусе 2010 года так же, как и в Маастрихт III,
выделяются понятия «необследованной» и «об�
следованной» диспепсии, ФД, которые принято
рассматривать отдельно. Общеизвестно, что
многие пациенты с наличием симптомов желу�
дочной диспепсии оказываются инфицирован�
ными Н. pylori при отсутствии язвенных дефек�
тов слизистой оболочки желудка и ДПК,
признаков атрофии слизистой желудка, пред�
опухолевой и опухолевой патологии. Эрадика�
ционная терапия в ряде случаев оказывается эф�
фективной для купирования клинических про�
явлений диспепсии. В этой связи на определен�
ном этапе ведения данных пациентов допустима
тактика test and treat, которая оправдана в реги�
онах с высокой распространенностью Н. pylori
(> 20 %) у молодых пациентов без наличия так
называемых симптомов тревоги. Суть ее в том,

что при наличии симптомов диспепсии у озна�
ченной категории пациентов рекомендовано ди�
агностировать Н. pylori и проводить эрадикацию
без предварительного эндоскопического обсле�
дования. Данная стратегия предполагает прове�
дение неинвазивных тестов для выявления
Н. pylori: уреазный дыхательный тест или иссле�
дование кала на наличие антигенов с применени�
ем моноклональных антител. Такой подход поз�
воляет добиться клинического эффекта при ми�
нимуме затрат, а также избежать трудностей про�
ведения эндоскопического исследования, вклю�
чающих психологический и физический диском�
форт для пациентов. Стратегия test and treat мо�
жет применяться в случаях, когда риск рака же�
лудка минимален. Однако следует учитывать,
что данная тактика в популяциях с низкой рас�
пространенностью Н. pylori менее оправдана.

В группах пациентов с высоким риском разви�
тия рака желудка (локально установленный воз�
растной порог или наличие симптомов тревоги)
применять стратегию test and treat не рекоменду�
ется. В этом случае более предпочтительным явля�
ется проведение эндоскопического исследования.

Одновременно стратегия test and treat у па�
циентов с ФД, ассоциированной с Н. pylori, но�
сившая в Маастрихт III лишь рекомендательный
характер, в новом консенсусе, подтверждаясь до�
казательной базой, переходит на качественно
иной уровень. Так, определено, что эрадикация
Н. pylori, вызывает полное и длительное устране�
ние симптомов ФД у 1 из 12 пациентов с ФД, ин�
фицированных Н. pylori, с преимуществом по
сравнению со всеми другими видами лечения и
может быть рекомендована всем инфицирован�
ным больным. Однако следует помнить, что в
каждом отдельном случае результат лечения
предсказать довольно трудно, что может быть
связано, по�видимому, с неоднородностью групп
пациентов с ФД и различными ее вариантами в
пределах каждой конкретной группы (синдром
боли в эпигастральной области и постпрандиаль�
ный дистресс�синдром).

Успешная эрадикация Н. pylori может повы�
шать, снижать или не изменять желудочную
секрецию в зависимости от характера пораже�
ния слизистой оболочки тела желудка или его
антрального отдела. Во всех случаях терапия
Н. pylori приводит к разрешению воспалитель�
ного процесса и как минимум частичной
коррекции нарушений желудочной секреции.
При этом, несмотря на то, что изменения секре�
ции кислоты после лечения Н. pylori представ�
ляют интерес, они не имеют доказанной клини�
ческой значимости и не могут влиять на приня�
тие решения о лечении Н. pylori.
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Ассоциация Н. pylori с ГЭРБ и ее характер до
сих пор являются предметом активных дискус�
сий. Так же, как и в Маастрихте III, в новом кон�
сенсусе постулируется, что инфицированность
пилорическим хеликобактером не оказывает
влияния на тяжесть течения, рецидивирование
симптомов и эффективность лечения. Эради�
кация инфекции не обостряет течение ГЭРБ и не
влияет на эффективность лечения. Свое даль�
нейшее развитие получили выводы о том, что у
пациентов с ГЭРБ и одновременной контамина�
ции пилорическим хеликобактером, угнетение
кислотопродуцирующей функции желудка при
терапии ИПП содействует прогрессированию
гастрита с преобладающим поражением не толь�
ко антрального отдела желудка, но и тела, что мо�
жет ускорять процесс потери специализирован�
ных желез, приводящий к развитию атрофиче�
ского гастрита. Как отмечено в новом согласи�
тельном совещании — имеет место отрицатель�
ная связь между распространенностью Н. pylori и
тяжестью ГЭРБ, а также частотой аденокарци�
номы пищевода. Стоит отметить, что данные не�
которых обсервационных исследований, свиде�
тельствующих о протективной роли Н. pylori в
отношении ГЭРБ, могли иметь тенденциозный
характер или были обусловлены сторонними
факторами [2].

В консенсусе Масстрихт III широко обсужда�
лось влияние Н. pylori на образование симптома�
тических язвенных дефектов верхних отделов
ЖКТ, в частности потенцирование ульцероген�
ного эффекта нестероидных противовоспали�
тельных препаратов (НПВП). Широкий и порой
бесконтрольный прием данных лекарственных
средств приводит к высокой частоте осложнений,
вызванных эрозивно�язвенным поражением
верхних отделов ЖКТ. Поскольку инфекция
Н. pylori и НПВП оказывают синергичное пов�
реждающее действие, в IV Маастрихтском кон�
сенсусе всем пациентам, у которых планируется
длительный прием традиционных НПВП, селек�
тивных ингибиторов циклооксигеназы�2 или аце�
тилсалициловой кислоты, рекомендовано прове�
дение диагностики и лечения инфекции Н. pylori.

Эффект эрадикация Н. pylori у пациентов, по�
лучавших НПВП в течение длительного времени,
и у пациентов, только начавших принимать дан�
ные препараты, неодинаковы. У пациентов, начав�
ших принимать НПВП, эрадикация Н. pylori
имеет очевидные преимущества. И наоборот, при
длительном приеме НПВП отчетливых преиму�
ществ эрадикации Н. pylori нет. При этом в лю�
бом случае эрадикация абсолютно показана па�
циентам с язвенной болезнью в анамнезе. В кон�
сенсусе Маастрихт IV отмечается, что диаг�

ностические тесты на Н. pylori следует проводить
пациентам, имеющим язвенный анамнез и при�
нимающим АСК. Также было отмечено, что в
дальнейшем, по результатам долгосрочного наб�
людения, после эрадикации частота язвенных
кровотечений у таких пациентов низкая даже
при отсутствии гастропротективного лечения.
Основываясь на данных метаанализов, подтвер�
ждается и тот факт, что у пациентов, длительное
время принимающих НПВП и имеющих пеп�
тические язвы и/или язвенные кровотечения,
поддерживающая терапия ИПП имеет преиму�
щество перед эрадикацией Н. pylori относитель�
но предотвращения рецидивов язв и/или крово�
течений. В целом в новом согласительном сове�
щании более четко звучит тот факт, что данным
пациентам помимо эрадикации показан длитель�
ный прием ИПП.

В рамках третьего Маастрихтского консенсуса
анализировались накопленные данные относи�
тельно связи между инфекцией Н. pylori и ряда
экстрагастроинтестинальных патологических
процессов. Были проведены параллели инфек�
ции с идиопатической тромбоцитопенической
пурпурой (ИТП), а также железодефицитной
анемией неуточненной этиологии. Полученные
данные позволили экспертам сделать вывод о
том, что инфекцию Н. pylori следует заподозрить
и лечить у пациентов как с идиопатической
тромбоцитопенией, так и с железодефицитной
анемией невыясненного генеза. В четвертом пе�
ресмотре согласительного совещания эти реко�
мендации были подкреплены результатами
нескольких метаанализов, а к списку экстрагаст�
роинтестинальной патологии был добавлен де�
фицит витамина В12.

Новым постулатом консенсуса Маастрихт IV
по внежелудочной патологии, ассоциированной
с пилорическим хеликобактером, стало указание
на ассоциации между инфекцией Н. pylori и на�
рушением мозгового кровообращения, болезнью
Альцгеймера, болезнью Паркинсона и ИБС [8—
10]. Однако текущих данных пока еще недоста�
точно для установления четкой причинно�след�
ственной связи Н. pylori с вышеназванными па�
тологическими состояниями [7].

В основу другой новации консенсуса 2010 го�
да, тематика которой не затрагивалась в рамках
согласительного совещания Маастрихт III, лег
ряд исследований на предмет влияния Н. pylori
на биодоступность некоторых лекарственных
средств [11, 12]. Так, было показано, что у пациен�
тов, инфицированных Н. pylori, эрадикация улуч�
шает биодоступность тироксина и леводопы.

В рамках консенсусов Маастрихт III и Мааст�
рихт IV отдельно стоял вопрос о концепциях и
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критериях первичной диагностики обсуждае�
мой инфекции. Безусловно, в соответствии с
третьим согласительным совещанием приори�
тет должен отдаваться неинвазивным диагнос�
тическим тестам, в первую очередь, дыхатель�
ному тесту с 13С�мочевиной, а также анализу ка�
ла на наличие антигенов инфекта. В пересмотре
согласительного совещания от 2010 года это по�
ложение лишь подтвердили, дополнительно
указав, что диагностическая точность анализа
кала на наличие антигенов с применением мо�
ноклональных антител фактически эквивалент�
на таковой при использовании дыхательного
теста с 13С�мочевиной.

Согласно положению консенсуса Маастрихт III,
серологические исследования могут рассматри�
ваться как диагностические тесты в определен�
ных случаях, таких как прием антибиотиков,
кровотечения, атрофия слизистой оболочки и
рак желудка. Все перечисленные ситуации ассо�
циированы со снижением бактериальной «наг�
рузки», ввиду чего остальные диагностические
процедуры могут дать ложно�отрицательный ре�
зультат. Экспертами консенсуса Маастрихт IV
лишь было подтверждено данное положение, од�
нако, было подчеркнуто, что не все серологичес�
кие тесты, существующие на данный момент, эк�
вивалентны. Во многом это продиктовано широ�
кой вариабельностью антигенов, использующих�
ся в коммерческих серологических тест�систе�
мах. Ввиду чего целесообразно использовать
только стандартизированные тесты для опреде�
ления IgG�антител.

Позиция экспертного совета двух последних
Маастрихтских консенсусов относительно вли�
яния приема ИПП на диагностические проце�
дуры эквивалентна. Так, прием ИПП может
явиться причиной для ложноотрицательных ре�
зультатов всех диагностических методик, за ис�
ключением серологии. Учитывая, что антитела
к Н. pylori сохраняются в течение многих меся�
цев после подавления и даже эрадикации мик�
роорганизма, серологический тест — един�
ственный тест, на который прием ИПП не ока�
зывает влияния. Таким образом, в случае, когда
отмена ИПП невозможна, приоритет должен
отдаваться серологическим тестам с определе�
нием IgG�антител. В случае выполнения куль�
турального исследования, гистологического
анализа, быстрого уреазного теста, дыхательно�
го теста с 13С�мочевиной или анализа кала необ�
ходимо отменить прием ИПП за 2 недели до
проведения вышеназванных манипуляций.

Еще одно положение, которое осталось без из�
менений — ни экспресс�тесты, ни определение
антител к Н. pylori в моче или слюне не имеют

принципиального значения при выборе последу�
ющей тактики лечения инфекции Н. pylori.

В рамках консенсуса Маастрихт III у экспер�
тов почти не было повода для дискуссий относи�
тельно применения культурального метода
идентификации чувствительности Н. pylori к
кларитромицину, в случае назначения схем с
применением этого антибиотика. Эта методика
рекомендуется в регионах или популяциях, где
частота резистентности штаммов Н. pylori к
этому антибиотику превышает 15—20 %, а также
после неудачи двух курсов лечения. В соответ�
ствии с утвержденным положением консенсуса
Маастрихт IV показания для изучения чувстви�
тельности штаммов Н. pylori к антибактериаль�
ным препаратам несколько расширили:
· перед назначением стандартной тройной те�

рапии в регионах с высокой резистентностью к
кларитромицину;

· перед назначением терапии 2�й линии во всех
регионах, в случае выполнения эндоскопичес�
кого исследования;

· в случаях неэффективности 2�й линии терапии.
При этом было отмечено, что если стандартное

культуральное изучение чувствительности не�
возможно, для определения резистентности к
кларитромицину или антибиотикам фторхино�
лонового ряда целесообразно применять молеку�
лярные методы определения чувствительности
непосредственно в биоптатах.

Вопрос выбора схемы антихеликобактерной
терапии всегда был особенно актуальным. В со�
ответствии с рекомендациями консенсуса
Маастрихт III в качестве эрадикационной тера�
пии первой линии регламентировалась тройная
терапия, включающая ИПП, кларитромицин и
амоксициллин, при условии, что в регионе пер�
вичная резистентность к кларитромицину не
превышает 20 %. В соответствии с новым консен�
сусом большой акцент при выборе схемы должен
основываться на данных о резистентности штам�
мов Н. pylori к кларитромицину в регионе, так
как рост резистентности штаммов Н. pylori к кла�
ритромицину связывают со снижением эффек�
тивности стандартных схем эрадикационной те�
рапии [7]. Тенденция к росту резистентности
H. pylori к кларитромицину четко прослеживает�
ся в странах Европы. Так, средняя резистентность
к кларитромицину в этой части света увели�
чилась с 9 % (1998 год) до 17,5 % (2008—2009 го�
да) [13, 14]. Поэтому в регионах с низкой резис�
тентностью Н. pylori к кларитромицину в соот�
ветствии с консенсусом Маастрихт IV в качестве
эрадикационной терапии первой линии реко�
мендуется либо та же схема тройной терапии, ли�
бо квадротерапия с препаратом висмута (ИПП +
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висмута трикалия дицитрат + метронидазол +
тетрациклин). В регионах же с высокой резис�
тентностью Н. pylori к кларитромицину (15—20 %)
в качестве эрадикационной терапии первой ли�
нии рекомендуется только квадротерапия с пре�
паратом висмута. Однако стоит отметить, что в
ряде стран, например во Франции, препараты
висмута недоступны, поэтому как альтернативу
первой линии терапии стоит рассматривать пос�
ледовательную эрадикационную терапию (пер�
вые 5 дней — ИПП + амоксициллин, последую�
щие 5 дней — ИПП + кларитромицин + тинида�
зол/метронидазол) или квадротерапию, не со�
держащую препаратов висмута (ИПП + кларит�
ромицин + амоксициллин + метронидазол). Пос�
ледовательная эрадикационная терапия не об�
суждалась в рамках консенсуса Маастрихт III.
Однако в серии недавно проведенных клиничес�
ких исследований данная схема показала доста�
точно многообещающие результаты, что позво�
лило включить ее в последний пересмотр евро�
пейских рекомендаций по лечению и диагности�
ке инфекции Н. pylori в качестве одной из альтер�
нативных схем первой линии [15—18].

В консенсусе Маастрихт III было постулирова�
но, что замена амоксициллина на метронидазол в
схемах тройной терапии имеет некоторые преи�
мущества, однако целесообразна в регионах, где
низкая резистентность штаммов микроорганиз�
мов к метронидазолу.

Экспертный совет согласительного совещания
2010 года при обсуждении такого же вопроса сде�
лал вывод, что замена вышеуказанных антибио�
тиков не дает каких�либо преимуществ, так как
их эффективность в схемах тройной терапии эк�
вивалентна. Стоит отметить, что включение мет�
ронидазола в схемы эрадикационной терапии в
нашей стране абсолютно неоправданно, так как
критический порог резистентности Н. pylori к
этому антибиотику (40 %) в России уже давно
преодолен [19].

В консенсусе от 2005 года уже было утвержде�
ние, что 14�дневная терапия в сравнении с 
7�дневной обеспечивает увеличение частоты эра�
дикации на 12 %. Однако в дальнейшем было по�
казано, что пролонгация тройной терапии с 7 до
10—14 дней повышает уровень эрадикации в
среднем лишь на 5 %.

Терапией второй линии по консенсусу Мааст�
рихт III являлась схема квадротерапии на основе
препаратов висмута. В соответствии с последним
консенсусом эта схема второй линии также явля�
ется приоритетной для регионов с низкой резис�
тентностью штаммов Н. pylori к кларитромицину,
а в качестве альтернативы выдвигается тройная
терапия с левофлоксацином (ИПП + амокси�

циллин + левофлоксацин). Что же касается ре�
гионов с высокой резистентностью штаммов
Н. pylori к кларитромицину, то согласно консен�
сусу Маастрихт IV терапией второй линии, при
неэффективности квадротерапии первой линии,
также является тройная терапия с левофлокса�
цином. Однако экспертный совет рекомендует
учитывать растущий уровень резистентности к
левофлоксацину, который в ближайшем буду�
щем может поставить под угрозу эффективность
данной схемы [7, 20].

Как и предлагалось экспертами консенсуса
Маастрихт III, лечение после неудачи двух кур�
сов терапии должно основываться на определе�
нии индивидуальной чувствительности микро�
организма к антибиотикам. Это положение в
согласительном совещании 2010 года осталось
без изменений, как для регионов с низкой резис�
тентностью штаммов Н. pylori к кларитромици�
ну, так и с высокой.

В рамках блока лечения инфекции Н. pylori
экспертный совет консенсуса Маастрихт IV так�
же рассматривал некоторые положения, не об�
суждавшиеся детально в консенсусе 2005 года.
Так, рассматривались возможности по оптими�
зации эффективности трехкомпонентной схемы
эрадикационной терапии. Было выдвинуто ут�
верждение, что назначение ИПП в высоких до�
зах (дважды в сутки) повышает эффективность
тройной терапии на 8 %. Обсуждались перспек�
тивы включения пробиотиков и пребиотиков в
стандартные схемы эрадикации. В целом было
показано, что некоторые пробиотики и пребио�
тики, используемые в качестве дополнительных
препаратов, демонстрируют многообещающие
результаты, в частности за счет снижения часто�
ты побочных эффектов от эрадикационной тера�
пии. Однако для раскрытия всего потенциала
данных лекарственных средств необходимы до�
полнительные исследования.

В России простым способом повышения эф�
фективности классической трехкомпонентной
схемы, рекомендованным экспертами Россий�
ской гастроэнтерологической ассоциации, яв�
ляется включение в ее состав висмута трикалия
дицитрата. При отсутствии данных многоцент�
ровых исследований по оценке уровня резис�
тентности Н. pylori к кларитромицину такой
подход дает возможность увеличить показатель
успешной эрадикации на 15—20 %, в том числе
и за счет преодоления резистентности бактерии
к этому антибиотику.

Другим нововведением консенсуса Мааст�
рихт IV стали регламентированные схемы эра�
дикационной терапии для пациентов с аллергией
на антибиотики группы пенициллина, когда
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нельзя использовать схемы с включением амок�
сициллина. Так, у этой категории пациентов в ре�
гионах с низким уровнем резистентности
Н. pylori к кларитромицину в качестве терапии
первой линии может применяться схема ИПП +
кларитромицин + метронидазол, а в регионах с
высоким уровнем резистентности к кларитроми�
цину — квадротерапия с препаратами висмута
(ИПП + висмута трикалия дицитрат + метрони�
дазол + тетрациклин). При этом в качестве аль�
тернативы («терапия спасения») в регионах с
низким уровнем резистентности к фторхиноло�
нам может использоваться схема ИПП + кларит�
ромицин + левофлоксацин.

Алгоритм и схемы эрадикационной терапии в
соответствии с рекомендациями IV Маастрихт�
ского консенсуса представлены в таблице.

Резюмируя описываемые выше тенденции в
области эрадикационной терапии, стоит отме�
тить, что со времени, когда состоялся третий Ма�
астрихтский консенсус, доказательная база для
препаратов висмута (висмута трикалия дицит�
рат) значительно расширилась. Это особенно ак�
туально в условиях дальнейшего роста резис�
тентности к кларитромицину, основному компо�
ненту тройной терапии первой линии. Опреде�
ленные перспективы создает и тот факт, что до�
бавление висмута трикалия дицитрата в схемы
терапии первой линии позволяет преодолеть ре�
зистентность Н. pylori к метронидазолу и кларит�
ромицину [6]. Исследования в этой области про�
должаются и дают обнадеживающие результаты,
в том числе и в нашей стране.

Общеизвестно, что висмута трикалия дицит�
рат обладает выраженным прямым и опосредо�

ванным антихеликобактерным действием за
счет целого спектра механизмов, делающих дан�
ный препарат одним из средств выбора для про�
ведения эрадикационной терапии. К таким ме�
ханизмам относят:
· преципитацию на мембране Н. pylori, наруше�

ние ее проницаемости, приводящее к цитолизу
микроорганизма;

· подавление адгезивных свойств Н. pylori;
· подавление подвижности Н. pylori;
· ингибирование роста Н. pylori;
· подавляющее действие на вегетативные и

кокковые формы Н. pylori;
· синергизм в отношении Н. pylori в сочетании с

другими антибиотиками (метронидазол, кла�
ритромицин, тетрациклин, фуразолидон);

· отсутствие резистентных штаммов Н. pylori
[21, 22].
Важно отметить, что препарат легко проникает

в желудочные ямки и захватывается эпителио�
цитами, что позволяет оказывать влияние на
бактерии, находящиеся внутри клеток.

Помимо антибактериального эффекта препа�
рата на сегодняшний день описаны и многие дру�
гие. В частности, благодаря связыванию с гли�
копротеинами эпителиоцитов в краях и дне язвы
висмута трикалия дицитрат образует на слизис�
той оболочке желудка аналог прикрепленного
слизистого геля, защищающего эпителиоциты от
воздействия кислотно�пептического фактора
[23, 24]. При этом такая протекция потенцирует
репаративные процессы в зоне эрозивно�яз�
венных дефектов [21, 24].

Помимо этого, данный препарат обладает
свойствами опосредованной цитопротекции, в

Таблица. Схемы эрадикационной терапии H. pylori, рекомендуемые консенсусом Маастрихт IV
(Флоренция, 2010)

Примечание. Квадротерапия на основе препаратов висмута — ИПП + метронидазол + тетрациклин + висмута трикалия дицитрат.
Квадротерапия без препаратов висмута — ИПП + кларитромицин + амоксициллин + метронидазол.
Последовательная терапия — ИПП + амоксициллин (первые 5 дней), ИПП + кларитромицин + 
метронидазол (последующие 5 дней).

Регионы с низким уровнем 
распространенности резистентных 

к кларитромицину штаммов 

Регионы с высоким уровнем 
распростаненности резистентных 

к кларитромицину штаммов 

Терапия 1 линии
ИПП + кларитромицин + 

амоксициллин/метронидазол
Квадротерапия на основе препаратов висмута

Квадротерапия на основе препаратов висмута
Последовательная терапия

Квадротерапия без препаратов висмута

Терапия 2 линии Квадротерапия на основе препаратов висмута
ИПП + левофлоксацин + амоксициллин ИПП + левофлоксацин + амоксициллин

Терапия 3 линии Индивидуальный подбор препаратов на основании результатов 
тестирования резистентности Helicobacter pylori к антибиотикам

Пациенты с аллергией 
на производные 
пенициллина

ИПП +кларитромицин + метронидазол
«Терапия спасения» ИПП +

кларитромицин + левофлоксацин
Квадротерапия на основе препаратов висмута 
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частности за счет стимуляции синтеза простаг�
ландинов группы Е, повышения выделения
НСОЗ

— мукоцитом в желудочную слизь, депони�
рования эпидермального фактора роста в зоне
язвы, связывания с пепсином [24].

Другим доказанным эффектом препарата яв�
ляется выраженное антиоксидантное действие.
Висмута трикалия дицитрат подавляет процессы
перекисного окисления липидов, тем самым за�
щищая молекулы ДНК от воздействия реактив�
ных форм кислорода [24]. Данный аспект инте�
ресен с точки зрения канцеропревенции, так как
альтерация ДНК — прямой путь к мутациям, ас�
социированным с неопластической трансформа�
цией ткани [25].

Дальнейший (пост�эрадикационный) алгоритм
ведения пациентов не претерпел существенных
изменений с момента консенсуса 2005 года. Для
контроля эрадикации приоритет должен отда�
ваться таким диагностическим процедурам, как
дыхательный тест с 13С�мочевиной и анализ кала
на наличие антигенов с применением монокло�
нальных антител, использование серологических
методов диагностики в этом случае не рекоменду�
ется. Такое контрольное обследование необходи�
мо выполнять не ранее чем через 4 недели после
окончания эрадикационной терапии.

Экспертный совет последнего консенсуса так�
же впервые четко регламентировал показания
для длительной кислотосупрессивной терапии.
Так, в случае неосложненной ЯБ ДПК длитель�

ное применение ИПП после эрадикации Н. pylori
не рекомендуется. Напротив, при ЯБ желудка и
осложненной ЯБ ДПК пролонгация приема
ИПП обязательно должна назначаться.

При язвенном кровотечении эрадикационную
терапию Н. pylori следует начинать сразу после
возобновления перорального питания, что за�
метно снижает частоту рецидивов.

Блок канцеропревенции, безусловно, может
считаться одним из ключевых в рамках послед�
них двух Маастрихтских консенсусов. Связь
Н. pylori с некардиальным раком желудка явля�
ется одной из фундаментальных тем сегодняш�
ней медицины. Безусловно, актуальность дан�
ной проблемы детерминируется высокой рас�
пространенностью рака желудка в популяции, с
ежегодным показателем смертности около 1 млн
человек [26]. По оценкам ряда эпидемиологи�
ческих исследований риск рака желудка при ин�
фицировании Н. pylori увеличивается примерно
в шесть раз. Такие данные в совокупности обус�
ловили включение Н. pylori в список канцероге�
нов 1�й группы риска в отношении развития ра�
ка желудка еще в 1994 году [27].

На сегодняшний день патогенетическая взаи�
мосвязь рака желудка и Н. pylori является пред�
метом многих исследований в области генети�
ки, морфологии и патофизиологии. К текущему
моменту предложены многие теории и модели
связи инфекта с последующим опухолевым
процессом. Общеизвестна парадигма Р. Соrrеа

Рисунок. Концепция развития рака желудка, ассоциированного с инфекцией H. pylori 
(адаптировано с изменениями по [29])

Изменения, обусловленные воспалением

Факторы окружающей среды и генетические факторы

Мутация ключевых генов

 Медиаторы воспаления  
(IL1, ILG, IL8, TNF INF

Активация иммуно-
компетентных клеток

Цитоксические 
эффекты

Продукция 
уреазы

Гиперпродукция 
соляной кислоты

Реактивные формы 
кислорода

Воспалительная 
инфильтрация СОЖ

Реактивные формы 
кислорода

Дистофия, некроз, апоптоз эпителиоцитов

Нарушение клеточного цикла; 
усиление пролиферативной активности

РАК

Дистофия, некроз, апоптоз эпителиоцитов

Прямые эффекты H. pylori



СТАНДАРТИ ДІАГНОСТИКИ ТА ЛІКУВАННЯ

СУЧАСНА ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ № 4 (66) • 2012 87

(1975) в отношении возникновения рака ки�
шечного типа на фоне хронического воспаления
слизистой оболочки, вызванного Н. pylori [28].
Из фундаментальных моделей развития рака
желудка наиболее известной является концеп�
ция по М. Asaka и соавт. (2001), которая опреде�
ляет ключевую роль Н. pylori в формировании
неопластической трансформации ткани желуд�
ка (рисунок) [29].

В рамках консенсуса Маастрихт III было про�
демонстрировано, что суммарный анализ прос�
пективных эпидемиологических исследований
выявил статистически значимый повышенный
риск развития некардиального рака желудка у
лиц, инфицированных Н. pylori. Таким образом,
было достигнуто соглашение, что инфекция
Н. pylori является наиболее частым доказанным
фактором риска некардиального рака желудка у
людей. Экспертный совет консенсуса 2010 года
подтвердил это утверждение.

К потенциальным канцерогенам, согласно кон�
сенсусу Маастрихт III, было принято относить
факторы вирулентности бактерии, отягощенный
семейный анамнез, аутоиммунную патологию,
интолерантность к нитратам/нитритам/нитро�
зосоединениям, факторы питания, а также усло�
вия социально�экономической и экологической
среды. Экспертный совет консенсуса Мааст�
рихт IV еще более расширил эти положения. На
сегодняшний день имеются веские доказатель�
ства того, что инфицирование Н. pylori оказывает
прямое мутагенное действие в клеточных лини�
ях и животных моделях [30, 31]. При этом важ�
ную роль, как бактериальному онкогену, отводят
CagA, трансгенная экспрессия которого в экспе�
риментальных исследованиях у мышей приводи�
ла к развитию рака желудка даже при отсутствии
хронического гастрита [32]. Тем не менее на се�
годняшний день еще не хватает данных, чтобы
использовать методы детекции какого�либо фак�
тора вирулентности бактерии в качестве специ�
фического маркера для скрининга рака желудка.

По современным представлениям, помимо фак�
торов вирулентности бактерии, большое значе�
ние в инициации процессов канцерогенеза имеют
генетические факторы хозяина. Сообщается об
увеличении риска атрофии и рака желудка при
наличии полиморфизмов интерлейкина�1β, фак�
тора некроза опухоли α, ИЛ�10, интерферона γ,
ИЛ�8. Однако специфического генетического
маркера, рекомендованного для использования в
клинической практике, пока не выявлено.

Отношение к эрадикации, как методу канце�
ропревенции, за последние 5 лет не претерпело
существенных изменений. Как и постулирова�
лось консенсусом Маастрихт III — эрадикация

Н. pylori потенциально уменьшает риск разви�
тия рака желудка. Стоит отметить, что рядом
рандомизированных контролируемых исследо�
ваний последних лет было четко показано, что
эрадикация имеет положительную роль как в
первичной, так и вторичной профилактике рака
желудка.

Одним из актуальнейших вопросов в рамках
канцеропревенции является возможность пред�
отвращать и тормозить развитие пренеопласти�
ческих изменений слизистой оболочки желудка
(атрофия и кишечная метаплазии) путем эради�
кации Н. pylori. В этом вопросе курс, заданный
консенсусом Мааастрихт III, остался без измене�
ний и на сегодняшний день — эрадикация пре�
дотвращает развитие пренеопластических из�
менений и является эффективным элементом
канцеропревенции лишь в том случае, когда она
назначается до их развития. Что касается тормо�
жения процессов атрофии, то в третьем согласи�
тельном совещании не было четкого положения
по данному вопросу. Однако недавно проведен�
ный метаанализ показал, что атрофия может
подвергаться регрессии, но только в теле желуд�
ка, в антральном отделе регрессия не наблю�
далась. Эта информация нашла свое отражение в
одном из положений консенсуса Маастрихт IV.
Позиция по кишечной метаплазии осталась без
изменений — по общепринятому мнению данное
изменение является необратимым.

Новые положения четвертого согласительного
совещания касательно канцеропревенции отно�
сились, в первую очередь, к вопросам скрининга
рака желудка. Так, к настоящему времени серо�
логические тесты для диагностики Н. pylori и
маркеры атрофии (пепсиноген I) являются опти�
мальными неинвазивными методами для выяв�
ления лиц с потенциально высоким риском раз�
вития рака желудка. В частности, вариантом
скринингового теста для диагностики рака же�
лудка может явиться определение уровня пепси�
ногена I в сыворотке крови, как маркера тяжелой
атрофии слизистой оболочки [33].

Сочетание инфекции Н. pylori и атрофического
гастрита, по данным серологического исследова�
ния, позволяет отнести пациента в группу высо�
кого риска рака желудка. При этом следует пом�
нить, что при наличии предраковых изменений
слизистой оболочки, существовавших на момент
начала лечения, эффективность эрадикации для
профилактики рака желудка остается недоста�
точной, и такие больные нуждаются в эндоско�
пическом наблюдении. В этой связи у пациентов
с предраковыми состояниями должна про�
водиться стратификация риска, основанная на
тяжести и распространенности процесса. Ввиду
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чего повышается клиническая значимость клас�
сификации стадий гастрита по системе OLGA и
OLGOM (в последней основным маркером пред�
ракового состояния является кишечная метапла�
зия), которые дают довольно детальную инфор�
мацию о возможном исходе заболевания, в осо�
бенности о вероятности его прогрессирования до
рака желудка [7, 34].

Таким образом, история европейских рекомен�
даций по диагностике и лечению инфекции
Н. pylori и ассоциированных с ней заболеваний
насчитывает уже более 15 лет. При этом послед�
ний пятилетний период в этой области ознаме�
новался рядом значимых дополнений. Так, в пер�
вую очередь обращает на себя внимание склон�
ность к постепенному расширению списка пока�

заний для эрадикационной терапии, а также рост
резистентности Н. pylori к основным антибакте�
риальным препаратам, используемым в схемах
эрадикации. Последний факт заставляет заду�
маться не только о более рациональном использо�
вании антибактериальных препаратов, но и о не�
обходимости совершенствования и интеграции
новых схем эрадикации, что нашло свое отраже�
ние в консенсусе Маастрихт IV. С этой же пози�
ции стоит отметить, что за обсуждаемый времен�
ной интервал возросла значимость препаратов
висмута, которые на сегодняшний день претен�
дуют, наряду с ИПП, на роль второго базисного
компонента эрадикационной терапии первой ли�
нии, особенно в регионах с высокой резистент�
ностью штаммов Н. pylori к кларитромицину.

Список литературы

1. Маев И.В., Голубев Н.Н. Принципы диагностики и рацио�
нальной фармакотерапии хронического гастрита //
Русск. мед. журн. Болезни органов пищеварения.—
2010.— 28.— C. 1702—1706.

2. Yamaoka Y. Mechanisms of disease: Helicobacter pylori vir�
ulence factors // Nat. Rev. Gastroenterol. Hepatol.— 2010.—
7 (11).— P. 629—641.

3. Lassen A.T. Acid�related disorders and use of antisecretoiy
medication. Dan Med Bull. 2007.— 54 (1).— P. 18—30.

4. Калинин A.B. Хронический гастрит // Гастроэнтерология
и гепатология: диагностика и лечение.— М.: Миклош,
2007.— С. 59—92.

5. Malfertheiner Р., Megivud F., O’Morain С. et al. Cuirent
European concepts in the management of helicobacter pylori
infectionethe Maastricht consensus report. The European
helicobacter pylori study group (EHPSG) // Eur. J. Gastro�
enterol. Hepatol.— 1997.— 9.— P. 1—2.

6. Malfertheiner P., Megivud F., O’Morain C. et al. Cuirent con�
cepts in the management of Helicobacter pylori infection: the
Maastricht ILL Consensus Report // Gut.— 2007.— 56.—
P. 772—781.

7. Malfertheiner P., Megivud F., O’Morain C.. et al.; European
Helicobacter Study Group. Management of Helicobacter
pylori infection�the Maastricht TV/ Florence Consensus
Report // Gut.— 2012.— 61 (5).— P. 646—664.

8. Palm F., Urbanek C., Grau A. Infection, its treatment and the risk
for stroke // Сиrr. Vasc. Pharmacol.— 2009.— 7.— P. 146—152.

9. Franceschi F., Navarese E.P., Mollo R. et al. Helicobacter pylori
and atherosclerosis.A review of the literature // Recenti Prog.
Med.— 2009.— 100.— P. 91—96.

10. Ayada K., Yokota K., Kobayashi K. et al. Chronic infections
and atherosclerosis // Clin. Rev. Allerg. Immunol.— 2009.—
37.— P. 44—48.

11. Pierantozzi M., Pietroiusti A., Brusa L. et al. Helicobacter pylori
eradication and 1�dopa absorption in patients with PD and
motor fluctuations // Neurology.— 2006.— 66.— P. 1824—1829.

12. Bugdaci M.S., Zuhur S.S., Sokmen M. et al. The role of
Helicobacter pylori in patients with hypothyroidism in whom
could not be achieved normal thyrotropin levels despite
treatment with high doses of thyroxine // Helicobacter.—
2011.— 16.— P. 124—130.

13. Glupczynski Y., Megivud F., Lopez�Brea M. et al. European
multicentre survey of in vitro antimicrobial resistance in

Helicobacter pylori // Eur. J. Clin. Microbiol. Infect. Dis.—
2001.— 20.— P. 820—823.

14. Megivud F., Coenen S., Versporten A. et al. Helicobacter pylori
resistance to antibiotics in Europe and its relationship to anti�
biotic consumption // Gut.— 2012.— doi:10.1136/gutjnl�
2012�302254.

15. Hassan C., De Francesco V., Zullo A. et al. Sequential treatment
for Helicobacter pylori eradication in duodenal ulcer patients:
improving the cost of pharmacotherapy // Aliment.
Pharmacol. Ther.— 2003.— 18.— P. 641—646.

16. De Francesco V., Delia Valle N., Stoppino V. et al. Effectiveness
and pharmaceutical cost of sequential treatment for
Helicobacter pylori in patients with nоn�ulcer dyspepsia //
Aliment. Pharmacol. Ther.— 2004.— 19.— P. 993—998.

17. Francavilla R., Lionetti E., Castellaneta S.P. et al. Improved effi�
cacy of 10�day sequential treatment for Helicobacter pylori
eradication in children: a randomized trial // Gastroenterol.—
2005.— 129.— P. 1414—1419.

18. Delgado J., Bujanda L., Gisbert P. et al. Effectiveness of a 10�day
sequential treatment for Helicobacter pylori eradication in
clinical practice // Gastroenterol.— 2007.— 132.— P. A�112.

19. Маев И.В., Самсонов A.A., Андреев Н.Г., Кочетов С.А. Что мы
знаем о хроническом гастрите // Фарматека.— 2011.—
10.— P. 10—17.

20. Rimbara Е., Noguchi N., Kawai Т., Sasatsu М. Fluoroquinolone
resistance in Helicobacter pylori: role of mutations at position
87 and 91 of GyrA on the level of resistance and identification
of a resistance confeiring mutation in GyrB // Helicobacter.—
2012.— 17 (1).— P. 36—42.

21. Кононов A.B. Цитопротекция слизистой оболочки желуд�
ка: молекулярно�клеточные механизмы // Рос. журн. гаст�
роэнтерол., гепатол., колопроктол.— 2006.— 3.— P. 12—16.

22. Chey W.D., Wong B.C.Y. American College of Gastroenterology
Guideline on the Management of Helicobacter pylori Infection
// Am. J. Gastroenterol.— 2007.— 102.— P. 1808—1825.

23. Лапина Т.Л. Возможности лекарственного воздействия на
цитопротективные свойства гастродуоденальной сли�
зистой оболочки // Рос. журн. гастроэнтерол., гепатол.,
колопроктол.— 2006.— 5.— P. 75—80.

24. Bagchi D., McGinn T.R., Ye X. et al. Mechanism of gastropro�
tection by bismuth subsalicylate against chemically induced
oxidative stress in cultured human gastric mucosal cells //
Dig. Dis. Sci.— 1999.— 44.— P. 2419—2428.

25. Giisham M.B., Jourd’heuil D., Wink D.A. Review article: chron�
ic inflammation and reactive oxygen and nitrogen metabo�

Статья предоставлена 
Представительством «Астеллас Фарма Юроп Б.В.» в Украине



СТАНДАРТИ ДІАГНОСТИКИ ТА ЛІКУВАННЯ

СУЧАСНА ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ № 4 (66) • 2012 89

lism – implications in DNA damage and mutagenesis //
Aliment. Pharmacol. Ther.— 2000.— 14 (suppl. 1).— P. 3—9.

26. Передерий В.Г., Ткач С.М. Маастрихтский консенсус ІV —
2010: основные положения и их актуальность для Украины
// Сучасна гастроентерол.— 2011.— 6.— P. 133—136.

27. LARC Working Group on the Evaluation of Carcinogenic Risks
to Humans: Schistosomes, liver flukes and Helicobacter pylori,
Lyon, June 7—14, 1994. LARC // Monogr. Eval. Сarcinog. Risks
Hum.— 1994.— 61.— P. 1—241.

28. Coirea P. A human model of gastric carcinogenesis. Cancer
Res.— 1988.— 48.— P. 3554—3560

29. Asaka M., Sepulveda A.R., Sugiyama T., Graham D.Y. Gastric
Cancer. Helicobacter pylori: Physiology and Genetics.—
Washington (DC): ASM Press; 2001.— Chapter 40.

30. Touati E., Michel V., Thibeige J.M. et al. Deficiency in OGG1
protects against inflammation and mutagenic effects associ�

ated with H. pylori infection in mouse // Helicobacter.—
2006.— 11.— P. 494—505.

31. Touati E., Michel V., Thibeige J.M. et al. Chronic Helicobacter
pylori infections induce gastric mutations in mice //
Gastroenterology.— 2003.— 124.— P. 1408—1419.

32. Ohnishi N., Yuasa H., Tanaka S. et al. Transgenic expression of
Helicobacter pylori CagA induces gastrointestinal and
hematopoietic neoplasms in mouse // Proc. Natl. Acad. Sci.
USA.— 2008.— 105.— P. 1003—1008.

33. Miki K., Morita M., Sasajima M. et al. Usefitlness of gastric can�
cer screening using the seivm pepsinogen test method // Am.
J. Gastroenterol.— 2003.— 98.— P. 735—739

34. Rugge M., de Boni M., Pennelli G. et al. Gastritis OLGA�staging
and gastric cancer risk: a twelve�year clinico�pathologicalfol�
low�up study // Aliment. Pharmacol. Ther.— 2010.— 31.—
P. 1104—1111. �

Контактна інформація
Маєв Ігор Веніамінович, чл.%кор. РАМН, д. мед. н., проф., проректор з навчальної роботи
127473, м. Москва, вул. Делегатська, 20, корп. 1, каб. 131
E%mail: proped@mail.ru. Тел. +7 (495) 683%98%58


