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Актуальность изучения хронического гастри-
та (ХГ) обусловлена его высокой распро-

страненностью как в общей популяции, так и 
среди трудоспособной части населения. ХГ стра-
дает более половины взрослого населения пла-
неты, что объясняет его не только медицинскую, 
но и социально-экономическую значимость. До-
казано, что частота гастритических изменений 
слизистой оболочки желудка (СОЖ) и их выра-
женность повышаются с возрастом больного, а 
общий годовой прирост частоты ХГ и атрофиче-
ского гастрита составляет около 1,4 и 1,25 % со-
ответственно [2, 21, 25].

Хронический гастрит — это собирательный тер-
мин различных по морфологии и этиопатогенезу 
воспалительных, дистрофических и дисрегенера-
торных поражений СОЖ, уменьшение которых 
зависит от многих факторов, и в первую очередь 
от ранней диагностики и адекватной терапии.

Главной особенностью ХГ является то, что это 
клинико-морфологический диагноз, который 
устанавливают на основании характерной симп-
томатики с обязательной морфологической ве-
рификацией. Поэтому современное определение 

ХГ содержит преимущественно морфологиче-
ские характеристики.

ХГ — это хронический воспалительный про-
цесс в СОЖ, характеризующийся нарушением 
ее физиологической регенерации, уменьшением 
количества железистых клеток, при прогресси-
ровании — атрофией железистого эпителия с 
развитием кишечной метаплазии, а в последую-
щем — дисплазии [1, 7, 10]. При ХГ наблюдаются 
все классические морфологические признаки 
воспаления — альтерация, экссудация и проли-
ферация. Ожидаемым итогом любого воспале-
ния является организация. Для СОЖ это озна-
чает уменьшение массы функционально актив-
ной железистой ткани — развитие атрофии же-
лез или атрофического гастрита.

Атрофический гастрит — состояние гиперре-
генераторное, при котором наблюдается усиле-
ние пролиферативной активности клеток в ше-
ечном отделе желез, однако без формирования 
функционально полноценных железистых 
структур, способных выполнять специализиро-
ванную функцию (секреция соляной кислоты, 
слизи, бикарбонатов и т. п.).

Нарушение слизисто-бикарбонатного барьера 
ведет к снижению резистентности СОЖ к по-
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вреждающим экзо- и эндогенным факторам, что 
вызывает нарушение дифференцирования ство-
ловых клеток, вырабатывающих сигнальные мо-
лекулы для контроля репарации. Значимый дис-
баланс между содержанием бикарбонатных ио-
нов, продуцируемых покровным эпителием СОЖ, 
и слизистым гелем апикальной поверхности му-
коцитов, являющихся основными компонентами 
цитопротекции, способствует персистенции хро-
нического воспалительного процесса [3, 5, 15].

Частота ХГ во многом зависит от места и усло-
вий проживания населения и четко связана с ин-
фицированностью Helicobacter pylori. На сегод-
няшний день этиологическая роль H. pylori в 
развитии гастродуоденальной патологии явля-
ется общепризнанной. Доказан факт инфициро-
вания H. pylori еще в детском или в подростко-
вом возрасте, при этом временной интервал ин-
фицирования H. pylori определяет фенотипиче-
ский вариант ХГ. Классическим местом локали-
зации H. pylori в желудке является антральный 
отдел, в котором имеются оптимальные условия 
для его обитания.

Хеликобактериоз — это так называемая мед-
ленная инфекция, что обусловлено длительной, 
практически пожизненной, персистенцией воз-
будителя в организме человека, его способнос-
тью взаимодействовать с иммунной системой и 
адаптироваться к ее изменениям [2, 10]. Данные 
экспериментальной и молекулярной биологии 
последних лет подтвердили важную роль H. py-
lori в формировании хронического воспаления 
СОЖ, которое с годами может трансформиро-
ваться в атрофию  кишечную метаплазию  
аплазию  рак желудка (РЖ) [1—3, 10]. Анализ 
биоптатов СОЖ лиц молодого возраста, инфи-
цированных и неинфицированных H. pylori, по-
казал, что у неинфицированных лиц признаки 
гастрита отсутствовали, в то время как у 88 % 
инфицированных обнаружена лейкоцитарная 
инфильтрация, у 50 % — атрофия, у 38 % — ки-
шечная метаплазия [2, 10].

Первым этапом развития инфекции является 
колонизация СОЖ бактериями, для чего им тре-
буется преодолеть кислотный, а затем слизисто-
бикарбонатный барьер желудка [6].

Повреждающие механизмы H. pylori-инфек-
ции принято подразделять на прямые (продукта-
ми патогена (уреаза, вакуолизирующий цитоток-
син и др.)) и косвенные (деструкции, опосредо-
ванные иммунопатогенетическими механизмами 
(антигенная мимикрия, запуск цитокинового 
кас када по провоспалительному пути и др.)).

Важнейшим фактором вирулентности H. pylo-
ri является бактериальная уреаза (мочевинная 

амидогидролаза). Более чем 5 % от общего коли-
чества клеточных белков H. pylori приходится на 
долю уреазы, что свидетельствует о чрезвычайно 
повышенном уровне продукции данного энзима 
[3, 28]. Уреаза хеликобактерий в отличие от дру-
гих бактериальных уреаз не только содержится в 
цитоплазме, но и активна на поверхности H. py-
lori. В физиологических условиях постоянно по-
ступающая путем транссудации из плазмы крови 
мочевина желудочного содержимого гидролити-
чески расщепляется уреазой H. pylori до аммиака 
и угольной кислоты с последующим образовани-
ем гидроксида аммония и аниона НСО3. Гидро-
лиз мочевины завершается образованием щелоч-
ных продуктов, что приводит к локальному по-
вышению рН и формированию защитного амми-
ачного облака вокруг микроорганизма, нейтра-
лизующего соляную кислоту желудочного содер-
жимого. Существует особый механизм, регули-
рующий гидролиз мочевины в зависимости от 
величины рН в окружающей клетку среде по 
принципу отрицательной обратной связи. Уреа-
за, гидролизуя мочевину в микроокружении, 
нейтрализует пенетрацию ионов Н+ сквозь кле-
точную стенку бактерии, поддерживая внутри-
клеточный потенциал рН на уровне, необходи-
мом для жизнедеятельности бактерий [9, 16]. Та-
ким образом обеспечиваются выживание и про-
цесс размножения микроорганизма (рисунок).

H. pylori с помощью адгезинов взаимодейству-
ет с эпителиальными клетками желудка, исполь-
зуя в качестве рецепторов остатки сиаловых кис-
лот и фукозы Lewis-антигенов, а также сульфо-
группы гликопротеинов, гликолипидов и фос-
фолипидов.

Кроме того, бактерия наделена способностью 
«прилипать» к белкам соединительной ткани 
(коллагену, ламинину, витронектину) и прони-
кать внутрь эпителиальных клеток. Возможно, 
это происходит за счет продукта гена ice A, кото-
рый H. pylori начинает вырабатывать при контак-
те с эпителиальной клеткой. Предполагается, что 
этот самый продукт обладает цитотоксическими 
свойствами. Известно о связи цитотоксичности с 
продуктом гена VacA, провоцирующим вакуоли-
зацию эпителиальных клеток за счет образова-
ния пор в их цитоплазматических мембранах. Не 
вызывают сомнений цитотоксические свойства 
белка, кодируемого геном CagA [2, 10, 26].

Непосредственная адгезия микроорганизмов к 
эпителиальным клеткам, аммиак, выделяемый в 
результате деятельности фермента уреазы, и бак-
териальные цитотоксины повреждают мембраны 
эпителиальных клеток. Другие бактериальные 
ферменты разрушают защитный слизистый ба-
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рьер, в результате чего соляная кислота оказыва-
ет агрессивное действие на незащищенную СОЖ.

Несмотря на многообразие клинических форм 
хеликобактериоза, во всех случаях имеет место 
общий механизм — воспаление СОЖ, развиваю-
щееся вслед за адгезией микроорганизма на же-
лудочном эпителии.

Морфологически такое воспаление характери-
зуется инфильтрацией собственной пластинки 
слизистой нейтрофильными лейкоцитами, лим-
фоцитами, макрофагами, плазматическими клет-
ками, формированием лимфоидных фолликулов 
и повреждением эпителия разной степени выра-
женности. Нейтрофильная инфильтрация эпите-
лия и собственной пластинки СОЖ индуцирует-
ся посредством реализации двух различных меха-
низмов — непосредственно H. pylori (за счет вы-
деления растворимого белка, активирующего 
нейтрофилы) и опосредованно через экспрессию 
эпителиоцитами интерлейкина-8  ( ИЛ-8) с после-
дующим запуском провоспалительного каскада. 
Белок, активирующий нейтрофилы, имеется у 
всех известных штаммов H. pylori, что объясняет 
наличие нейтрофильной инфильтрации у 100 % 
инфицированных. При этом вариабельность сте-
пени воспалительной инфильтрации, вероятно, 
вызвана различиями в степени адгезии и обсеме-
ненности H. pylori, причем на первый план может 
выступать ИЛ-8-обусловленный механизм.

Феномен хемотаксиса нейтрофилов после ак-
тивации ИЛ-8-цитокинового сигнального каскада 
более выражен у CagA- и VacA-позитивных штам-
мов. Одним из эффектов нейтрофильной инфильт-
рации является увеличение проницаемости эпи-
телия для антигенов H. pylori, вызывающих ми-
грацию в собственную пластинку лимфоцитов, 
плазматических клеток и макрофагов [5, 17].

Важная особенность хеликобактерной инфек-
ции заключается в отсутствии спонтанного 
уничтожения H. pylori под воздействием антихе-
ликобактерных антител (АТ), что, вероятно, 
объясняется «недоступностью» бактерии для АТ 
в слое желудочной слизи, невозможностью вы-
деления иммуноглобулина G (IgG) в просвет 
желудка при относительном дефиците секретор-
ных иммуноглобулинов А (IgA), а также анти-
генной мимикрией H. pylori [3, 6, 24]. Таким об-
разом, неэффективный гуморальный иммунный 
ответ на H. pylori и его антигены вместо элими-
нации возбудителя становится одним из факто-
ров патогенеза, формируя разные клинические 
варианты хеликобактериоза.

По данным электронной микроскопии, пер-
вичной реакцией эпителиоцитов СОЖ на инфи-
цирование H. pylori является гиперплазия мик-
роворсинок, что препятствует адгезии бактерий 
к цитоплазматической мембране. В последую-
щем бактерии с помощью цитокинов разрушают 

Рисунок. Факторы вирулентности  H. pylori, влияющие на патогенез хронического гастрита
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микроворсинки и тесно соединяются с мембра-
ной эпителиальных клеток. Фосфолипазы H. py-
lori повреждают фосфолипидные слои клеточ-
ной оболочки эпителиоцитов, переводя мембра-
ну в гидрофильное состояние, что снижает рези-
стентность клеток СОЖ к воздействию соляной 
кислоты. Колонизация желудка H. pylori активи-
рует макрофаги и нейтрофилы СОЖ. Происхо-
дит ряд химических реакций с выделением ак-
тивных форм кислорода [1, 3, 5, 17]. Ответной 
реакцией бактерий является выработка фермен-
тов для нейтрализации этих метаболитов. Фор-
мируется замкнутый круг, когда реактивный 
кислород и миелопероксидаза лейкоцитов вы-
зывают деструктивные изменения в СОЖ — за-
щитная реакция повреждает собственные клет-
ки слизистой оболочки. С другой стороны, по-
вышается рН желудочного сока. Это приводит к 
повреждению СОЖ и открывает путь для про-
никновения инфекции вглубь слизистой обо-
лочки. Присоединение местной и системной 
воспалительной реакции приводит к еще боль-
шему повреждению СОЖ.

Основными повреждающими факторами H. py-
lori для запуска персистирующего хронического 
воспаления, характерного для ХГ, являются: нару-
шение трансмембранного потенциала и стимуля-
ция обратной диффузии ионов водорода, прямое 
повреждение СОЖ, индукция синтеза провоспа-
лительных цитокинов, снижение синтеза ткане-
вых простагландинов и АТФ, активация тканевых 
фосфолипаз, нарушение сосудистой проницаемос-
ти, снижение кровотока в СОЖ, дестабилизация 
защитной слизи, нарушение процессов регенера-
ции эпителия СОЖ и активация перекисного 
окисления липидов (ПОЛ) [3, 7, 11, 12].

Терапию ХГ следует проводить дифференци-
рованно в зависимости от клиники, этиопатоге-
нетической и морфологической формы заболе-
вания, кислотообразующей функции желудка. 
Основной стратегией лечения ХГ является эра-
дикация H. pylori.

Согласно рекомендациям Маастрихта IV про-
ведение эрадикации H. pylori показано пациентам 
с ХГ (в том числе и атрофическим), что уменьша-
ет риск развития РЖ [2, 21]. Важно отметить, что 
длительный прием ИПП у пациентов, инфициро-
ванных H. pylori, ассоциирован с развитием и про-
грессированием гастрита с преимущественным 
поражением тела желудка с потерей специализи-
рованных желез и развитием атрофического гаст-
рита (класс доказательности А), тогда как прове-
дение антихеликобактерной терапии (АХБТ) 
способствует не только остановке, но и обратному 
изменению патологических изменений в СОЖ 

[20]. Однако снижение эффективности существу-
ющих схем АХБТ в связи с ростом антибиотико-
резистентности, развитием побочных эффектов, 
снижением комплаенса пациентов и экономиче-
скими затратами обус ловливает необходимость 
пересмотра эффективности АХБТ и поиска но-
вых, более эффективных схем терапии.

Поскольку неэффективность эрадикацион-
ной терапии может быть вызвана тремя группа-
ми факторов: со стороны H. pylori — резистент-
ностью к антибактериальным средствам, перехо-
дом спиралевидных форм бактерий в кокковые, 
высокой бактериальной нагрузкой, вирулентнос-
тью штамма, со стороны врача — некорректным 
назначением эрадикационной терапии, исполь-
зованием многокомпонентных схем терапии с 
назначением более четырех препаратов, требую-
щих многократного приема в течение суток (что 
значительно снижает приверженность пациента 
к лечению из-за неприемлемого и трудновыпол-
нимого режима приема препаратов и нередко до-
роговизны такой терапии), со стороны пациен-
та — низким комплаенсом, гиперсекрецией кис-
лоты в желудке, полиморфизмом генов  CYP2C19, 
MDR1, ИЛ-1 , курением, избыточной массой 
тела, сахарным диабетом, особенностями изме-
нения СОЖ у людей пожилого возраста, необхо-
дим поиск препаратов, уменьшающих влияние к 
минимуму этих факторов [3, 5, 16].

В Маастрихте IV в устранении недостатков 
АХБТ особая роль отведена препаратам колло-
идного субцитрата висмута (КСВ) [2, 21]. Пре-
параты висмута были первыми антихеликобак-
терными средствами, которые стали применять 
в 1940 г. Во второй половине XX ст. они были 
вытеснены более совершенными противоязвен-
ными средствами из-за потенциальной токсич-
ности препаратов висмута. Однако открытие 
H. pylori и ее чувствительности к солям висмута 
возобновило интерес к этой группе препаратов.

Механизм действия препаратов висмута на 
H. pylori хорошо изучен. Высокая растворимость 
в воде — это главное отличие КСВ от других со-
лей висмута. Комбинация двух веществ в слож-
ной соли Вix(OH)y(C6H5O7)z — соль висмута и 
лимонной кислоты — позволяет образовывать 
молекулы сложной структуры разной конфигу-
рации, что в водном растворе приводит к образо-
ванию коллоида с размерами частиц 25 Å округ-
лой формы [1]. Именно благодаря этому эффек-
ту реализуются бактерицидные свойства висму-
та в отношении Н. руlоrі. КСВ разрушает бакте-
риальную стенку, ингибирует ферменты бакте-
рий (уреазу, каталазу, липазу, фосфолипазу), 
предотвращает адгезию к эпителиальным клет-
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кам желудка [1, 7, 16, 23]. Кроме того, на работу 
КСВ не влияет величина рН. Ранее предполага-
ли, что если значение рН в желудке будет слиш-
ком высоким, то КСВ не сможет образовать 
пленку на микродефектах СОЖ. Ныне доказано, 
что пленку коллоид образует не за счет рН, а за 
счет разности потенциалов и связывания с суль-
фогруппами белков подслизистой основы и 
экст рацеллюлярного матрикса. Диапазон вели-
чин рН, в пределах которого сохраняется струк-
тура КСВ, составляет от 1,5 до 7,0, что позволяет 
его использовать вместе с антисекреторными 
препаратами. Более того, КСВ не оказывает ни-
какого влияния на желудочную секрецию.

Оригинальным представителем КСВ на фар-
макологическом рынке Украины является пре-
парат «Де-Нол» — висмутовая соль лимонной 
кислоты, существующая в виде молекул разного 
размера и стереоструктуры. Преимуществом 
препарата является его высокая растворимость в 
воде (в десятки раз выше, чем у других соедине-
ний висмута) и возможность образовывать кол-
лоидные частички, которые преципитируют в 
кислой среде желудка и связываются с H. pylori. 
Препарат применяют по 1 капсуле (120 мг) 
3 раза в сутки за 30 мин до еды и 1 капсуле на 
ночь или 2 капсулы за 30 мин до завтрака и ужи-
на. Несмотря на то, что прием «Де-Нола» 2 раза 
в сутки является более удобным для пациентов, 
по наблюдениям исследователей, 4-разовый его 
прием оказывает более эффективное воздей-
ствие на H. pylori. Бактерицидные концентрации 
висмута в слое слизи достигаются уже после 
приема первой дозы «Де-Нола».

При монотерапии антихеликобактерный эф-
фект «Де-Нола» составляет до 40 %. Он отлича-
ется от такового при приеме антибиотиков и по-
добен действию антисептиков. Обладая высокой 
растворимостью в воде с образованием коллоида, 
«Де-Нол» эффективно пенетрирует в желудоч-
ную слизь. В СОЖ создаются очень высокие ло-
кальные концентрации препарата. Бактерицид-
ное действие развивается быстро путем непо-
средственного контакта с бактериями. «Де-Нол» 
легко проникает в желудочные ямки и захваты-
вается эпителиоцитами, что позволяет оказы-
вать влияние на кокковые формы и бактерии, 
находящиеся внутри клеток, которые не доступ-
ны для других антибактериальных средств.

Для препаратов на основе солей висмута опре-
делены минимальные ингибирующие концент-
рации (МІС) — МІС90, при этом наименьшая 
ингибирующая концентрация — от 4 мг/л выяв-
лена у коллоидного субцитрата висмута. Иссле-
дование МІС разных солей висмута относитель-

но 46 штаммов H. pylori показало, что именно 
trpotassium dicitrato bismuthate имеет наиболь-
шую активность при небольшой концентрации 
препарата (МІС50 — 8 мг/л) [3, 17].

Критерием антихеликобактерного действия 
препаратов висмута является их способность 
ухудшать адгезию H. pylori и в этом отношении 
они не имеют равных. Большинство препаратов 
проявляют антиадгезивную активность при кон-
центрации 500 мкг/мл, в то время как КСВ ока-
зывает практически 100 % действие при концент-
рации, меньшей в 1000 раз [3]. Минимальная 
ингибирующая концентрация висмута для пред-
отвращения роста H. pylori на 90 % составляет от 
4 до 32 нг/л для большинства используемых 
препаратов висмута [2, 3, 19, 22].

В экспериментальных работах на культурах 
клеток, к которым H. pylori также адгезируется 
(НЕр-2-клетки, HeLa-клетки и клетки СОЖ че-
ловека), показано, что КСВ блокирует эту спо-
собность дозозависимо. Этот эффект наступал в 
короткий срок (до 30 мин) и в небактерицидных 
концентрациях (1 мкг/мл), тогда как Н2-бло ка-
то ры и ингибиторы протонной помпы не оказы-
вали никакого эффекта. Подобный эффект выяв-
лен через 90 мин после приема КСВ при изуче-
нии биоптатов СОЖ: наблюдали отделение 
H. pylori от эпителиоцитов с последующим набу-
ханием и деградацией. Подавление ряда фермен-
тов, вырабатываемых хеликобактером, в том чис-
ле уреазы, каталазы и липазы, влияет на рост бак-
терий. Снижение на 85 — 90 % сродства H. pylori к 
клеткам линии HeLa и их способности к адгезии 
на слизистой оболочке наблюдали при инкуба-
ции H. pylori с висмута субцитратом [3, 20, 22, 23].

Преимущество препаратов висмута заключа-
ется в отсутствии резистентных штаммов H. py-
lori к ионам висмута.

Доказано, что препараты висмута предотвра-
щают развитие как первичной, так и вторичной 
резистентности к антибиотикам [3, 4, 9, 11]. При 
исследовании in vitro наблюдается синергизм 
действия висмута субцитрата и антибиотиков, в 
частности с -лактамами. Для висмута цитрата 
также характерен синергизм действия с кларит-
ромицином. Штаммы H. pylori, резистентные к 
кларитромицину, становятся восприимчивыми 
при его комбинации с висмута цитратом in vitro 
[20, 22]. Препараты висмута могут оказывать 
антибактериальное действие в силу ряда меха-
низмов, включая замедление синтеза клеточной 
стенки, торможение функции клеточных мем-
бран, ингибирование синтеза белка и АТФ. При 
электронно-микроскопических исследованиях 
обнаружена способность висмута создавать 
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комп лексы с бактериальной стенкой и периплаз-
матической мембраной. Известно, что одной из 
важнейших характеристик H. pylori является ее 
подвижность — бактерия постоянно движется 
против тока желудочной слизи к поверхности 
эпителия благодаря наличию жгутиков. Актив-
ность жгутиков зависит от АТФазы. Доказано, 
что КСВ в водном растворе подавляет F0-F1 
 АТФазы H. pylori [2, 3, 27].

Кроме того, антибактериальная активность 
препаратов висмута способствует нормализации 
микрофлоры кишечника, но в отличие от 
пробио тиков, при использовании которых уве-
личение содержания бифидобактерий или лак-
тобактерий является транзиторным, данный эф-
фект остается стабильным в течение 3 мес после 
прекращения лечения [2, 3, 8, 11]. Это является 
важным доказанным микробиото-опосредован-
ным механизмом иммунной защиты организма 
хозяина (влияние на многочисленные рецепто-
ры и ядерные факторы транскрипции, следстви-
ем чего является продукция провоспалительных 
цитокинов и других сигнальных молекул и инф-
ламмасом) [2, 11, 26].

На сегодняшний день оправдано применение 
висмут-содержащих схем АХБТ в качестве пер-
вой линии терапии. Квадротерапия с примене-
нием препаратов висмута в качестве первой ли-
нии эрадикационной терапии у пациентов с 
атрофическим ХГ также оправдана — наличие 
атрофического гастрита предполагает длитель-
ное инфицирование, при котором высока веро-
ятность наличия резистентных штаммов к тра-
диционным схемам АХБТ [2, 3, 6].

В ряде исследований показано, что после 
успешной АХБТ у части пациентов сохраняется 
хроническое воспаление СОЖ, так называемый 
эксхеликобактерный гастрит. Продолжающееся 
повреждение эпителиальных клеток СОЖ за 
счет повышения активности ферментов ПОЛ 
требует в постэрадикационный период назначе-
ния цитопротекторной терапии.

Терапия с применением соли висмута не только 
позволяет улучшить эффективность АХБТ, пре-
одолеть прогрессирующую антибиотикорези-
стентность, уменшить побочные эффекты, за счет 
чего повышается приверженность пациента к ле-
чению, но и положительно влияет на пост-
эрадикационный период ХГ. Одним из важных 
свойств КСВ является его способность стимули-
ровать образование простагландинов (Е2) и их 
сек рецию СОЖ. Причем этот эффект является 
дозозависимым, а также зависит от контакта сли-
зистой оболочки с препаратом. Повышение синте-
за простагландинов приводит к увеличению се-

креции СОЖ бикарбонатов и защитной слизи, 
соотношения содержания нейтральных и кислых 
муцинов, что отражает степень протективных 
свойств желудочной слизи. КСВ пред охраняет 
компоненты защитной слизи от разрушения пеп-
сином желудочного сока, о чем свидетельствует 
снижение уровня сиаловой кислоты и гликопро-
теинов в желудочном соке у пациентов, получав-
ших терапию КСВ [13, 14].

Препараты висмута, имеющие выраженный 
антиоксидантный эффект, хорошо зарекомендо-
вали себя в качестве эффективных цитопротек-
торов. В ряде работ показано, что препараты 
КСВ подавляют продукцию цитокинов клетка-
ми воспалительного инфильтрата, усиливают 
местный кровоток и обеспечивают полноценный 
ангиогенез [3, 5, 8, 10, 19].

Современным аспектом исследований препа-
ратов висмута является изучение их «ионной» 
цитопротекции — способности связывать сво-
бодные радикалы, тем самым препятствуя по-
вреждению ДНК при воспалении. Нейтрофиль-
ные лейкоциты — новые молекулярные мишени 
для препаратов висмута. Свободные радикалы, 
разрушаясь вследствие оксидативного стресса 
при фагоцитозе, осуществляемом нейтрофиль-
ными лейкоцитами, запускают процесс свобод-
норадикального окисления, вызывая поврежде-
ния генетического аппарата клетки. Уменьшение 
окислительных процессов имеет важное значе-
ние для дифференциации стволовой клетки и 
предотвращения накопления мутаций. Нитевые 
разрывы ДНК — крайнее проявление свободно-
радикального повреждения. Ионы висмута ока-
зываются «ловушкой» для свободных радикалов, 
защищая шеечные стволовые клетки от мутаций. 
Они способны остановить процессы перекисного 
окисления и свободно-радикальные поврежде-
ния, тем самым защищая молекулы ДНК от воз-
действия реактивных форм кислорода [1, 17 — 19].

Важное значение имеет факт влияния КВС на 
этапы хронизации процесса. Наиболее значи-
мым с точки зрения канцеропревенции является 
то, что ионы висмута обеспечивают индукцию 
пролиферации эпителия СОЖ не только на ста-
диях I — II, но и на стадиях III — IV (выраженная 
атрофия согласно классификации OLGA-sys-
tem) [8]. Это стадии, на которых эрадикация 
H. pylori не способна остановить онкологический 
каскад. Согласно результатам отдаленного на-
блюдения за состоянием СОЖ у пациентов с 
атрофическим гастритом после эрадикации 
H. pylori с применением препаратов висмута, че-
рез 18 мес после лечения повышение величины 
соотношения пепсиногена I и пепсиногена II 
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свидетельствует об улучшении процессов реге-
нерации в СОЖ [1, 12, 13]. Таким образом, ионы 
висмута препятствуют прогрессированию атро-
фии, способствуют регенерации СОЖ, умень-
шая стадию ХГ. Молекулярными методами до-
казано, что ионы висмута дозозависимо стиму-
лируют пролиферацию клеток СОЖ путем вли-
яния на концентрацию внутриклеточного каль-
ция и МАР-киназную активность [9, 10, 13, 23].

Механизмы КСВ, которые позволяют врачу 
выбрать адекватное обоснованное этиопатогене-
тическое лечение для пациентов с ХГ, ассоции-
рованным с H. pylori: защитное действие в отно-
шении СОЖ (антиоксидантный эффект, повы-
шение синтеза простагландинов, снижение со-
держания провоспалительных цитокинов, улуч-
шение микроциркуляции в СОЖ), образование 
защитной пленки на поверхности язвенного 
деффекта, уменьшение активности и продукции 
пепсина, улучшение ультраструктуры СОЖ, 
стимуляция и повышение секреции слизи и би-
карбонатов, стимуляция синтеза эндогенных 
простагландинов, связывание и защита эпидер-
мального фактора роста, отсутствие антисекре-
торной активности, и самое главное — выражен-
ная антихеликобактерная активность.

Учитывая то, что «Де-Нол» содержит вис-
мут — тяжелый металл, теоретически возможно 
возникновение побочных эффектов вследствие 
действия соли тяжелого металла на организм че-
ловека. Однако уникальная лечебная форма КСВ 
(«Де-Нола») не позволяет висмуту выйти из мощ-
ной коллоидной структуры. Только при наруше-
нии требований к приему препарата (при выра-
женном снижении кислотной продукции в желуд-
ке) возможно увеличение его всасывания в ки-
шечнике. Основой безопасности использования 
«Де-Нола» является его низкая биодоступность, 
которая в 10 раз меньше, чем у неколлоидных рас-
творимых солей висмута [8, 10]. В результате об-
разования сульфида висмута может отмечаться 
потемнение языка, темная кайма на деснах, стул 
приобретает черный цвет, что может маскировать 
мелену [1, 8, 12, 18, 22, 26]. Последнее, пожалуй, 
является единственным недостатком препарата.

Все перечисленное выше определяет преиму-
щества КСВ в комплексном влиянии на цито-
протекцию, позволяет препарату быть эффек-
тивным и безопасным компонентом не только 
АХБТ, но и терапии постэрадикационного ХГ, 
профилактическим средством в отношении раз-
вития и прогрессирования канцерогенеза.
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Вплив колоїдного субцитрату вісмуту 
на етіопатогенез хронічного гастриту:  
новий виток вивчення старої проблеми
Хронічний гастрит (ХГ) — одне з найпоширеніших гастроентерологічних захворювань, яке досить 
часто лікарями та пацієнтами розглядається як банальний і такий, що не потребує детальної діагностики 
та адекватного лікування, стан. Однак ХГ є предиктором і фоновим станом для виразкової хвороби та 
раку шлунка. Останніми роками розкрито багато аспектів етіопатогенезу ХГ, що дає підставу принципово 
змінити погляди на можливості лікування цього захворювання та профілактики канцерогенезу. Розгля-
нуто основні механізми впливу препарату колоїдного субцитрату вісмуту («Де-Нол») на етапи етіопато-
генезу ХГ і показано його значення як ефективного гастроцитопротектора.

Ключові слова: хронічний гастрит, гелікобактеріоз, терапія, препарати вісмуту.

G. D. Fadieienko, Yа. V. Nikiforova
SI «L.T. Mala National Therapy Institute of NAMS of Ukraine», Kharkiv 

Effect of colloidal bismuth subcitrate  
on the etiopathogenesis of chronic gastritis:  
a new round of the study of an old problem
Chronic gastritis (CG) is one of the most prevalent gastrointestinal disorders, fairly often considered as banal and 
not requiring detailed diagnosis and adequate treatment by both doctors and patients. However, СG is a predic-
tor and the background of peptic ulcer disease and gastric cancer (GC). Over the last years, many previously 
unknown aspect of the CG etiopathogenesis have been discovered. They form the basis for fundamental chang-
es on the views on possibility of treatment of this disease and prevention of carcinogenesis. The authors consid-
ered the basic mechanisms of the effects of colloidal bismuth subcitrate (De-Nol) on the CG etiopathogenesic 
stage, and showed its role as an effective gastrocytoprotector.

Key words: chronic gastritis, helicobacteriosis, therapy, bismuth preparations.  
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