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Язвенная болезнь — одно из наиболее частых 
заболеваний гастродуоденальной зоны. 

Имеющиеся данные свидетельствуют о большом 
количестве пациентов с данным заболеванием: в 
Японии — 11,2 %, в Швейцарии — до 7,5 %, на 
Среднем Востоке — до 25 %, в США — до 10 % 
населения. Чаще всего язвенная болезнь возни-
кает в 25 — 40-летнем возрасте, но может обнару-
живаться в любой возрастной категории пациен-
тов. У женщин встречается реже, чем у муж-
чин — в соотношении 1 : 2 — 1 : 5 [1, 4].

К наиболее частым причинам развития язвен-
ной болезни относится инфекция Нelicobacter 
pylori. Эпидемиологические данные свидетель-
ствуют о том, что 100 % язв двенадцатиперстной 
кишки и 80 % язв желудка связаны с персистен-
цией H. pylori [11]. В развитых странах Европы 
количество инфицированных H. pylori достига-
ет 15 — 20 %, а в некоторых странах Азии и Аф-
рики — до 76 % населения [10]. В Украине сред-
ний уровень инфицированности H. pylori среди 
взрослого населения достаточно высок — около 
70 % [6].

Основной целью терапии пациентов с язвен-
ной болезнью является проведение этиологиче-
ского лечения, устранение ведущей причины за-
болевания — H. pylori, быстрое купирование 
симптомов заболевания, заживление язвенного 
дефекта, предупреждение развития рецидивов и 
осложнений, а также хорошая переносимость и 
безопасность терапии, уменьшение сроков лече-
ния, частых повторных (контрольных) видео-
эзо фагогастродуоденоскопий (ВЭГДС) и госпи-
тализаций. Однако это не всегда является воз-
можным, несмотря на наличие широкого выбора 
схем антихеликобактерной терапии (АХБТ), что 
обусловливает актуальность исследования дан-
ной проблемы.

Современный этап клинического применения 
АХБТ характеризуется рядом негативных тен-
денций, в первую очередь, снижением эффектив-
ности классической тройной схемы эрадикацион-
ной терапии. Основными факторами, снижающи-
ми эффективность АХБТ, являются резистент-
ность H. pylori к антибактериальным средствам, 
нерациональное использование антибактериаль-
ных препаратов и некорректное их назначение, 
возникновение побочных эффектов АХБТ, что 
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требует назначения дополнительных лекарствен-
ных препаратов для их коррекции. Это снижает 
приверженность пациентов к такой терапии. 
Существующие схемы АХБТ не гарантируют 
стабильно максимальный уровень эрадикации 
H. pylori. За последние годы эффективность стан-
дартной тройной АХБТ продолжает значительно 
снижаться и не достигает 80 % уровня, рекомен-
дованного Маастрихтским соглашением [2, 4, 5].

В большинстве случаев подбор антибактери-
альной терапии с учетом резистентности H. pylori 
врачом поликлиники или стационара невозмо-
жен, так как методики определения чувствитель-
ности H. pylori к антибиотикам не относятся к 
повседневной клинической практике врача, от-
сутствует возможность идентификации индиви-
дуальных генетических детерминант определе-
ния эффективности АХБТ [13, 14]. Ведется по-
иск других схем терапии язвенной болезни, ассо-
циированной с H. pylori, которые были бы лише-
ны упомянутых недостатков.

Квадротерапия с включением препаратов кол-
лоидного висмута (ингибитор протонной помпы 
(ИПП), препарат висмута и два антибиотика) 
считается идеальной заменой стандартной трой-
ной терапии и способствует достоверному сни-
жению антибиотикорезистентности H. pylori. 
Важно отметить, что препараты висмута субцит-
рата являются единственными антихеликобак-
терными средствами, к которым не было отме-
чено формирования резистентности данного 
микроорганизма [3, 9]. Во многом это объясня-
ется многокомпонентным механизмом их дей-
ствия на H. pylori. В проспективном исследова-
нии X.  Liang и соавт. (2013) у пациентов с 
 неудачным предыдущим лечением кларитроми-
цином, метронидазолом и фторхинолонами эф-
фективность висмутсодержащих схем квадроте-
рапии составила от 83,8 % (с амоксициллином и 
тетрациклином) до 95,2 % (с амоксициллином и 
фуразолидоном) [11, 12].

Благодаря отсутствию как первичной, так и 
вторичной резистентности H. pylori к препаратам 
висмута, и таких побочных эффектов, как анти-
биотикоассоциированная диарея и дисбиоз ки-
шечника, в ІV Маастрихтском соглашении уделе-
но особое внимание упомянутым препаратам [2, 
4, 5]. При наличии антибиотикорезистентности к 
H. pylori рекомендуется использовать препараты 
висмута в схемах эрадикационной терапии как 
1-й, так и 2-й линии. Добавление висмута повы-
шает эффективность эрадикации на 20 % [5 — 8].

Доказано, что препараты висмута субцитрата 
обладают многогранным действием, оказывая 
влияние на разные звенья патогенеза язвенной 

болезни. К основным фармакологическим эф-
фектам препарата можно отнести вяжущее, гаст-
роцитопротекторное и противомикробное дей-
ствие. Висмута субцитрат характеризуется вы-
сокой степенью растворимости, благодаря этому 
препарат способен проникать глубоко в слой 
слизи, инактивируя микроорганизмы, находя-
щиеся под слизистой оболочкой. Таким образом, 
при применении упомянутых препаратов сни-
жается риск развития рецидива язвенной болез-
ни [3, 11, 12].

Цель исследования — изучить цитопротектив-
ную активность и антихеликобактерные свой-
ства препаратов висмута субцитрата у больных 
язвенной болезнью, ассоциированной с H. pylori, 
путем оценки влияния на уменьшение и исчезно-
вение основных клинических признаков заболе-
вания, заживление язвенного дефекта, эрадика-
цию H. pylori (показатели уреазного теста и стул-
теста), а также эндоскопическую картину, отра-
жающую степень выраженности изменений сли-
зистой оболочки гастродуоденальной зоны.

В клинике ГУ «Национальный институт тера-
пии имени Л. Т. Малой НАМН Украины» было 
обследовано 60 пациентов с язвенной болезнью, 
ассоциированной с H. pylori, в возрасте от 18 до 
70 лет (в среднем — (41,2 ± 4,5) года), из них 
35  мужчин и 25 женщин. Пациентам проведены 
стандартные общеклинические исследования.

Больных распределили на две группы: основ-
ную (n = 30) и контрольную (n = 30). В обеих 
группах было по 9 пациентов с пептической яз-
вой желудка (ПЯЖ) и по 21 — с пептической яз-
вой двенадцатиперстной кишки (ПЯДПК).

Пациенты основной группы получали стан-
дартную тройную терапию (ИПП, кларитроми-
цин в дозе 500 мг 2 раза в сутки, амоксициллин в 
дозе 1000 мг 2 раза в сутки) и отечественный пре-
парат висмута субцитрата «Гастро-Норм» (кор-
порация «Артериум», ПАТ «Київмед пре па рат») 
по 120 мг 3  раза в сутки за 30 мин до еды и чет-
вертый раз перед сном. Пациенты контрольной 
группы получали стандартную тройную терапию 
(ИПП, кларитромицин по 500 мг 2 раза в сутки, 
амоксициллин по 1000 мг 2 раза в сутки) и рефе-
рентный препарат коллоидного висмута субци-
трата «Де-Нол» (Astellas Pharma Europe B. V., 
Нидерланды) по 120 мг 3 раза в сутки за 30 мин 
до еды и четвертый раз перед сном. Длитель-
ность терапии составила 14 дней.

Схема обследования пациентов с язвенной бо-
лезнью, ассоциированной с H. pylori, пре дус мат -
ривала опрос и осмотр больного с оценкой веду-
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щих клинических синдромов еженедельно. Сте-
пень выраженности каждого клинического при-
знака оценивали по следующей шкале: 0 — отсут-
ствие признака, 1 — слабая степень выраженнос-
ти, 2 — умеренная степень выраженности, 3 — 
значительная степень выраженности. Измеряли 
частоту сердечных сокращений (ЧСС) и АД, 
пальпацию живота проводили еженедельно и на 
21-е сутки после окончания лечения. Выполняли 
клинико-инструментальное обследование: обще-
клинические исследования, ВЭГДС (до начала 
лечения и на 35-е сутки после окончания лече-
ния). Степень обсеменения слизистой оболочки 
желудка и двенадцатиперстной кишки H. pylori 
определяли с помощью уреазного теста и стул-
теста (определением антигена H. pylori в кале). 
Уреазный тест оценивали так: желтое окрашива-
ние среды — тест отрицательный (–), оранже-
вое — слабо положительный (+), розовое — уме-
ренно положительный (++), красное — резко по-
ложительный (+++) — до начала лечения и на 
35-е сутки после окончания курса лечения.

Верификация диагноза проводилась с помо-
щью ВЭГДС с биопсией.

Обе группы были репрезентативными не 
только по возрасту и соотношению полов, но и 
по эндоскопической характеристике язвенного 
дефекта слизистой оболочки: средний размер 
(диаметр) язв желудка и двенадцатиперстной 
кишки в основной группе составлял (1,00 ± 0,26) 
и (0,8 ± 0,5) см, в контрольной — (1,1 ± 0,46) и 
(0,84 ± 0,48) см соответственно, р > 0,01. Статис-

тически значимых различий в глубине язвенных 
дефектов не отмечено (табл. 1).

Наличие H. pylori было подтверждено у всех 
пациентов до начала лечения уреазным тестом и 
стул-тестом.

Оценку клинической эффективности висмут-
содержащих препаратов в терапии язвенной бо-
лезни, ассоциированной с H. pylori, проводили 
по единой схеме, состоящей из 5 визитов: 1-й — 
до лечения, 2-й — на 7-е сутки от начала лечения, 
3-й — на 14-е сутки от начала лечения, 4-й — на 
21-е сутки после окончания лечения и 5-й — на 
35-е сутки после окончания курса лечения с вы-
полнением контрольной ВЭГДС, уреазного и 
стул-теста для оценки эффективности проведен-
ной терапии.

Полученные результаты анализировали с ис-
пользованием стандартного пакета программ 
Statistica for Windows. Достоверность различий 
определяли с помощью t-критерия Стьюдента. 
Различия показателей расценивали как стати-
стически значимые при р < 0,05.

На 3-и—7-е сутки от начала лечения отмечена 
тенденция к улучшению клинической симпто-
матики (табл. 2).

Купирование болевого синдрома на 2-е—3-и 
сутки от начала терапии наблюдали у большин-
ства пациентов как основной (у 96,3 %), так и 
контрольной группы (98,0 %). Статистически 
значимых отличий в самостоятельном купирова-

Таблица 1. Характеристика выявленного эрозивно-язвенного дефекта гастродуоденальной зоны

Показатель
Основная группа (n = 30) Контрольная группа (n = 30)

ПЯЖ (n = 9) ПЯДПК (n = 21) ПЯЖ (n = 9) ПЯДПК (n = 21)

Средний диаметр, см 1,00 ± 0,26 0,80 ± 0,50 1,10 ± 0,46 0,84 ± 0,48

Глубина язвенного дефекта, см 0,14 ± 0,04 0,06 ± 0,04 0,15 ± 0,05 0,07 ± 0,06

 

Таблица 2. Динамика показателей болевого синдрома

Показатель Основная группа (n = 30) Контрольная группа (n = 30)

Сроки купирования болевого синдрома, сутки

Самостоятельное купирование 2,8 ± 1,0 2,4 ± 1,1

Пальпаторная болезненность 5,1 ± 2,5 4,5 ± 2,0

Длительное сохранение болевого синдрома, количество пациентов

Самостоятельное купирование 8 (26,6 %) 7 (23,3 %)

Пальпаторная болезненность 14 (46,6 %) 11 (36,6 %)
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нии боли и боли при проведении пальпации жи-
вота на фоне проведения терапии между группа-
ми не выявлено (р > 0,01). Более длительное со-
хранение болевого синдрома отмечено у 26,6 % 
пациентов основной группы против 23,3 % в кон-
трольной группе. Болезненность при пальпации 
более 3 дней сохранялась у 14 пациентов в основ-
ной и у 11 — в контрольной группе (различия 
между группами статистически незначимы). Со-
хранение болевого синдрома более 3 дней и паль-
паторной болезненности, вероятно, обусловлено 
тем, что данные пациенты принадлежали к более 
старшей возрастной группе (средний возраст — 
(52,4 ± 3,6) года, тогда как у пациентов, у которых 
болевой синдром удалось купировать к 3-м сут-
кам, — (38,7 ± 4,5) года, р < 0,01). Кроме того, па-
циенты с болевым синдромом, сохраняющимся 
более 3 дней, имели сопутствующую кардиовас-
кулярную патологию в виде ишемической болез-
ни сердца и гипертонической болезни.

К 21-м суткам терапии отсутствовали субъек-
тивные и объективные признаки болевого син-
дрома у пациентов обеих групп. Отмечена поло-
жительная динамика регресса диспепсических 
явлений к 7-м суткам терапии (у 82,1 % основ-
ной группы и у 82,8 % контрольной).

Одним из критериев эффективности лечения 
были результаты контрольного эндоскопическо-
го исследования на 35-е сутки после первичной 
ВЭГДС. У всех больных после окончания курса 
терапии отмечено рубцевание язвенного дефек-
та: язв двенадцатиперстной кишки — у всех па-
циентов в обеих группах, язв желудка — у 8 боль-
ных основной группы и у 9 — контрольной. При 
визуальной оценке состояния слизистой оболоч-
ки гастродуоденальной зоны у пациентов обеих 
групп отсутствовали признаки активного воспа-
ления (отек, гиперемия, контактная кровоточи-
вость).  При морфологической оценке биоптатов 
отмечено уменьшение воспалительного процес-
са в основной группе у 88,2 % пациентов, в конт-
рольной — у 88,9 %, уменьшение степени ин-
фильтрации эпителия желудка и собственной 
пластинки плазматическими клетками, что под-
тверждает выраженный гастроцитопротектив-

ный эффект висмутсодержащих препаратов. 
Способность препаратов висмута стимулиро-
вать биосинтез простагландина Е2, под действи-
ем которого повышается образование муцина и 
выработка бикарбонат ионов, которые образуют 
защитный мукозно-бикарбонатный барьер, а 
также улучшать микроциркуляцию в оболочке 
антрального отдела желудка и двенадцатиперст-
ной кишки, что способствует улучшению мета-
болизма на клеточном уровне, приводила к уско-
рению регенерации клеток и способствовала 
восстановлению микроструктуры слизистых 
оболочек, уменьшению количества соляной кис-
лоты. Кроме того, высокие показатели эпители-
зации язвенных дефектов при назначении схем 
АХБТ с включением висмута субцит рата до-
стигнуты благодаря вяжущему действию препа-
ратов — способности осаждать белки путем об-
разования с ними хелатных соединений. На по-
верхности слизистой оболочки желудка и две-
надцатиперстной кишки образуется защитная 
пленка только на участках с эрозивно-язвенными 
поражениями, что способствует их скорейшему 
рубцеванию за счет исключения негативного 
воздействия кислой среды желудка.

На 35-е сутки как в основной, так и в конт-
рольной группе отмечена положительная динами-
ка показателей эрадикационной способности 
сравниваемых схем АХБТ по данным уреазного 
(86,7 и 90,0 % соответственно) и стул-теста (у 90,0 
и 93,3 %), без статистически значимой разницы 
между группами. Из всех исходно H. pylori-пози-
тив ных пациентов после проведенного лечения 
хеликобактериоз выявлен у 13,3 % пациентов 
основной группы и у 10 % — контрольной (табл. 3).

Схемы АХБТ с включением препаратов вис-
мута продемонстрировали высокие показатели 
эрадикации за счет бактерицидной активности 
«Гастро-Норма» в отношении H. pylori, которая 
оказалась сопоставимой с таковой «Де-Нола» по 
результатам данного исследования. Достоверных 
статистически значимых различий не выявлено.

Несмотря на то, что у некоторых пациентов 
сохранялись положительные результаты тестов 
на наличие H. pylori, рубцевание язвенного де-

Таблица 3. Динамика результатов диагностических тестов H. pylori

Показатель

До лечения После лечения

Основная группа 
(n = 30)

Контрольная группа 
(n = 30)

Основная группа 
(n = 30)

Контрольная группа 
(n = 30)

Уреазный тест 30 (100 %) 30 (100 %) 4 (13,3 %) 3 (10 %)

Стул-тест 30 (100 %) 30 (100 %) 3 (10 %) 2 (6,7 %)
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фекта достигнуто в обеих группах (результаты 
сопоставимы, статистически значимых разли-
чий не выявлено), что подтверждает способ-
ность препаратов висмута субцитрата нарушать 
проницаемость и микроструктуру клеточной 
мембраны H. pylori, снижая ее жизнеспособ-
ность и способность к дальнейшей адгезии и по-
вреждению слизистой оболочки.

При сравнивании двух схем АХБТ в исследуе-
мых группах отмечена высокая эффективность 
терапии — клиническая и эндоскопическая ре-
миссия заболевания (отсутствие клинических 
симптомов заболевания, эпителизация язвенно-
го дефекта, отсутствие гиперемии слизистой 
оболочки желудка при ВЭГДС) (табл. 4).

Выявлена положительная динамика основ-
ных клинических синдромов в виде уменьшения 
частоты встречаемости, продолжительности и 
интенсивности проявлений диспепсического и 
абдоминально-болевого синдромов.

Использование висмутсодержащих препара-
тов в составе АХБТ способствовало в короткие 
сроки эпителизации язвенного дефекта, что до-
стоверно подтверждено ВЭГДС. Полученные 
результаты у пациентов основной группы, сопо-

ставимые с таковыми в контрольной, позволяют 
считать отечественный препарат висмута суб-
цитрата «Гастро-Норм» эффективным и харак-
теризующимся существенным преимуществом 
по показателю «эффективность — стоимость».

Все больные, принимавшие участие в иссле-
довании, отмечали хорошую переносимость пре-
паратов висмута субцитрата, которую оценива-
ли по субъективным критериям (наличие или 
отсутствие неприятных ощущений со стороны 
разных органов и систем, появление побочных 
эффектов или аллергических реакций после 
приема препарата (табл. 5)).

При анализе частоты и выраженности побоч-
ных эффектов висмутсодержащих препаратов 
отмечены единичные случаи возникновения та-
ких симптомов, как усиление болей в эпига-
стрии и боли по ходу кишечника. Наиболее ча-
стыми побочными эффектами были изменения 
стула и метеоризм. Побочные эффекты у паци-
ентов обеих групп исчезли самостоятельно в те-
чение 2   дней, поэтому отмены проводимой тера-
пии не потребовалось.

Комплексная терапия с применением препа-
ратов висмута субцитрата у пациентов с язвен-

Таблица 4. Сравнительная динамика изучаемых показателей на фоне АХБТ

Показатель

До лечения После лечения

Основная  
группа (n = 30)

Контрольная 
группа (n = 30)

Основная  
группа (n = 30)

Контрольная 
группа (n = 30)

Абдоминально-болевой синдром 30 (100 %) 30 (100 %) 2 (6,7 %)* 1 (3,3 %)*

Диспепсический синдром 30 (100 %) 30 (100 %) 4 (13,3 %)* 3 (10 %)*

Эпителизация язвенного дефекта – – 30 (100 %) 30 (100 %)

Эрадикация H. pylori – – 27 (90 %) 29 (96,7 %)

Примечание. * Различия достоверны (р < 0,05) при сравнении с показателями во время 1-го визита.

Таблица 5. Выявленные побочные эффекты на фоне сравниваемых схем терапии

Показатель Основная группа (n = 30) Контрольная группа (n = 30)

Усиление болей в эпигастрии 2 (6,6 %) 1 (3,3 %)

Боли по ходу кишечника 3 (10 %) 4 (13,3 %) 

Изменение стула 6 (20,0 %) 7 (23,3 %) 

Тошнота 1 (3,3 %) 1 (3,3 %)

Метеоризм 5 (16,6 %) 3 (10 %)

Урчание 1 (3,3 %) 2 (6,6 %)

Аллергическая сыпь 1 (3,3 %) –
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ной болезнью, ассоциированной с H. pylori, все-
ми пациентами оценена как эффективная. Отме-
чена высокая их приверженность к терапии.

Полученные результаты использования вис-
мутсодержащего препарата как компонента 
комплексного лечения язвенной болезни, ассо-
циированной с H. pylori, подтверждают его вы-
сокую клиническую эффективность и позволя-
ют считать его важным компонентом АХБТ. 
Включение в схему стандартной тройной тера-
пии больных язвенной болезнью желудка и 
ДПК висмута субцитрата позволяет улучшить 
эффективность лечения и уменьшить нежела-
тельные побочные эффекты.

Проведенное исследование подтвердило ак-
тивность отечественного препарата висмута суб-
цитрата «Гастро-Норм» в отношении H. pylori и 

его способность предотвращать развитие рези-
стентности H. pylori к действию антибиотиков, а 
также эффективно защищать клетки слизистой 
оболочки желудка и ДПК от повреждающего 
действия продуктов воспаления. Низкая частота 
побочных эффектов и приемлемая цена позво-
ляют рекомендовать его для широкого примене-
ния в клинической практике.

На основании полученных результатов мож-
но считать висмута субцитрат перспективным 
средством, отвечающим современным требова-
ниям, предъявляемым к препаратам с цитопро-
тективными свойствами, что позволяет реко-
мендовать включить его в состав терапии пер-
вой линии язвенной болезни, ассоциированной 
с H. pylori, для оптимизации и повышения эф-
фективности лечения.
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Місце вісмуту субцитрату в комплексній терапії пацієнтів  
з виразковою хворобою, асоційованою з Нelicobacter pylori
Представлено результати дослідження, присвяченого вивченню цитопротекторної активності та анти-
гелікобактерних властивостей препаратів вісмуту субцитрату у хворих на виразкову хворобу, асоційова-
ну з Нelicobacter pylori, шляхом оцінки впливу на зменшення і зникнення основних клінічних ознак 
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захворювання, загоєння виразкового дефекту, ерадикацію H. pylori. Показано, що застосування препара-
тів вісмуту субцитрату є необхідним компонентом антигелікобактеріальної терапії, який підвищує її 
ефективність у пацієнтів з виразковою хворобою. Препарати вісмуту субцитрату — ефективні засоби, які 
відповідають сучасним вимогам, які пред’являють до препаратів з цитопротективними властивостями, з 
мінімальною кількістю небажаних ефектів і високим профілем безпечності.

Ключові слова: гастродуоденальна зона, виразкова хвороба, H. pylori, вісмуту субцитрат.
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SI «L.  T. Mala National Therapy Institute of NAMS of Ukraine», Kharkiv 

Place of bismuth subcitrate in the management  
of patients with peptic ulcer associated with H. pylori
The article presents the results of investigations of the cytoprotective activity and antihelicobacter properties of 
bismuth subcitrate (BS) preparations in patients with H. pylori-associated peptic ulcer, by assessing the impact 
on the reduction and disappearance of the main clinical signs of disease, healing of the ulcer, H. pylori eradica-
tion. It has been shown that the BS preparation is the necessary component of antihelicobacter treatment, which 
increases its efficiency in patients with peptic ulcer. BS preparations proved to be effective agents, satisfying the 
requirements to the drugs with cytoprotective properties with minimal adverse effects and high safety profile.

Key words: gastroduodenal zone, peptic ulcer disease, H. pylori, bismuth subcitrate.  
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