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Инфекция Helicobacter pylori (H. pylori) является 

ведущим этиологическим фактором различных 

заболеваний гастродуоденальной зоны, вклю-

чая хронический гастрит, язвенную болезнь желудка и 

двенадцатиперстной кишки, а также аденокарциному и 

MALT-лимфому желудка [1, 2]. Согласно последнему систе-

матическому обзору, около 4,35 млрд человек инфициро-

вано данным микроорганизмом, что соответствует 45,4% 

населения Земли [3, 4]. При этом наиболее высокие пока-

затели распространенности инфекции H. pylori наблюда-

ются в развивающихся странах, достигая 70–80% популя-

ции [2]. В Российской Федерации, по данным из различ-

ных регионов, показатель инфицированности взрослого 

населения составляет 65–92% [5].

Согласно последним европейским (Маастрихт V, 2015 г.) 

и североамериканским (Торонто, 2016 г.; ACG, 2017 г.) 

рекомендациям по диагностике и лечению инфекции

H. pylori, эрадикационная терапия (ЭТ) должна назначаться 

всем инфицированным пациентам [6–8]. Такая тактика 

позволяет добиться разрешения воспалительных измене-

ний слизистой оболочки желудка, профилактики развития 

предраковых состояний (атрофический гастрит, кишечная 

метаплазия) и, соответственно, аденокарциномы желудка 

[9–11]. Характерной иллюстрацией обоснованности при-

менения ЭТ у всех инфицированных пациентов являются 

недавно опубликованные результаты эпидемиологиче-

ского исследования, проведенного в Японии, где был про-

демонстрирован достоверный тренд к снижению леталь-

ности от рака желудка после широкого внедрения тактики 

эрадикации инфекции H. pylori в 2013 г. [12]. Помимо 

этого, клинические и экономические преимущества эра-

дикации инфекции H. pylori заключаются в профилактике 

развития эрозивно-язвенных поражений желудка и две-

надцатиперстной кишки, которые сопряжены с жизне-

угрожающими осложнениями (кровотечение, перфорация 

и пенетрация) [1, 2, 13]. Более того, эрадикация H. pylori 

снижает риск развития НПВП-индуцированных язв и 

необъяснимых диспепсических симптомов [1, 14, 15]. 

На настоящий момент в рамках лечения H. pylori-

ассоци ированных заболеваний применяется большое 

количество протоколов ЭТ, обязательным компонентом 

которых являются антибактериальные препараты и инги-

биторы протонной помпы (ИПП) [16–18]. В соответствии со 

всеми современными консенсусами, ИПП являются неотъ-

емлемым компонентом всех схем ЭТ, так как во многом от 

адекватной кислотосупрессии зависит эффективность эра-

дикации H. pylori [6–8, 16, 17]. О принципиальном значении 

антисекреторного действия в рамках ЭТ прямо или кос-

венно свидетельствуют результаты многочисленных экс-

периментальных и клинических исследований.

Известно, что H. pylori, как правило, находится в 

нерепликативном состоянии, когда уровень рН в желуд-

ке низкий (3–6 ед.). С повышением уровня рН в желудке 

бактерия переходит в репликативное состояние и стано-
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вится чувствительной для амоксициллина и кларитроми-

цина [19]. Подъем уровня рН в желудке способствует 

снижению минимальных ингибирующих концентраций 

при воздействии на H. pylori таких антибактериальных 

препаратов, как амоксициллин, кларитромицин и метро-

нидазол (табл. 1) [19]. Более того, было показано, что 

при уровне внутрижелудочного рН более 6 ед. увеличи-

вается устойчивость антибактериальных средств (в част-

ности, амоксициллина, кларитромицина), что повышает 

вероятность успешной эрадикации [1, 20, 21]. Дейст ви-

тельно, согласно экспериментальным данным, добиться 

100%-ной эрадикации инфекции H. pylori можно только 

в том случае, если среднесуточный рН в желудке дости-

гает 6,4 (5,0–7,6), что достоверно выше среднего рН в 

желудке у лиц с неэффективным лечением (5,2 (2,2–6,2), 

p = 0,0131) [22]. Кроме того, 100%-ная эрадикация воз-

можна только у тех пациентов, у которых отмечался 

уровень рН в теле желудка выше 4 на протяжении 90% 

времени и более в течение суток даже в присутствии 

кларитромицин-резистентных штаммов H. pylori [22]. Так, 

в исследовании G. Manes и соавт. (2005) увеличение 

дозы омепразола до 80 мг/сут давало 20%-ное преиму-

щество у лиц с кларитромицин-резистентными штамма-

ми [23]. В пользу указанных выше наблюдений следует 

отнести и преимущество эффективности ЭТ у лиц с нор-

мацидностью на момент начала приема антибиотиков 

по сравнению с пациентами с исходно избыточным 

кислотообразованием [24]. Отдельно стоит отметить, что 

у пациентов, страдающих заболеваниями, ассоцииро-

ванными с гиперсекрецией соляной кислоты (синдром 

Золлингера – Эллисона, идиопатическая гипер секреция 

соляной кислоты, системный мастоцитоз), как правило, 

отмечается более низкая эффективность стандартных 

схем ЭТ [20, 25].

Молекулярно-генетические исследования, проведен-

ные к настоящему времени, также свидетельствуют о нали-

чии корреляции между кислотосупрессией и эффективно-

стью ЭТ [26, 27]. Так, было показано, что полиморфные 

варианты IL-1β способны изменять профиль секреции 

соляной кислоты в желудке [27]. Данный цитокин является 

одним из самых сильных эндогенных ингибиторов желу-

дочной кислотной продукции [28]. У лиц с генотипами 

IL-1β–511 C/T или T/T продукция данного цитокина значи-

тельно больше, чем у лиц, гомозиготных по немутантному 

аллелю (С/C) этого гена, что обуславливает более высокие 

показатели рН в желудке, повышая эффективность ЭТ [29, 

30]. Согласно систематическому обзору, эффективность ЭТ 

при генотипе IL-1β–511 С/C составляет 77,4% (95% ДИ: 

71,9–92,3), что значительно ниже по сравнению с гено-

типами C/T и T/T (87,2%; 95% ДИ: 84,5–89,5, p= 0,0002) [31]. 

Роль адекватной кислотосупрессии в рамках эффек-

тивности ЭТ подчеркивается результатами многочислен-

ных клинических исследований, свидетельствующих, что 

увеличение дозы ИПП способствует более высокой 

частоте эрадикации H. pylori [32]. Так, в метаанализе

M. Vallve и соавт. (2002) удалось показать, что использо-

вание стандартных доз ИПП повышает эффективность 

эрадикации на 6,2% (анализ ITT) и 8% (анализ РР) в 

сравнении с половинными дозами [33]. Подтверждение 

результатов вышеназванного исследования было про-

демонстрировано и в более поздней работе. Так, по 

результатам метаанализа, проведенного A. Villoria и 

соавт. (2008), двойные дозы ИПП дают в среднем 8%-ное 

преимущество над стандартными дозами ИПП при 

использовании классической тройной схемы ЭТ [34]. 

Происходит ли аналогичный эффект при использовании 

иных схем, а также растет ли эффективность при утрое-

нии и большем увеличении доз ИПП, на сегодняшний 

день остается предметом изучения.

В пользу значения адекватной кислотосупрессии при 

проведении ЭТ говорят и первые клинические результаты 

по использованию нового класса антисекреторных пре-

паратов  – калий-конкурентных блокаторов кислотопро-

дукции (К-КБК) в схемах эрадикации H. pylori [35]. Как и 

ИПП, К-КБК блокируют конечную стадию кислотообразо-

вания париетальной клетки H+, K+-АТФазу. Однако в отли-

чие от ИПП, которые реализуют свой кислотосупрессив-

ный эффект за счет ковалентного связывания с цистеино-

выми группами H+, K+-АТФазы, К-КБК конкурентно взаи-

модействуют с ионным К+-связывающим доменом фер-

мента [36, 37]. Все К-КБК являются кислотостабильными, 

липофильными слабыми основаниями с высокими пока-

зателями константы ионизации (рКа), варьирующими в 

зависимости от препарата от 5,6 до 9,06. Это обеспечива-

ет очень высокую аккумуляцию действующего вещества в 

секреторных канальцах париетальной клетки. Все опи-

санные свойства позволяют К-КБК оказывать более дли-

тельный и быстрый антисекреторный эффект [36, 38]. В 

рамках ЭТ использование К-КБК, зарегистрированного в 

Японии как вонопразан, позволяет повысить эффектив-

ность эрадикации на 16,7–18,2% по сравнению с исполь-

зованием ИПП [39, 40]. Отметим, что в настоящее время 

препараты этого класса в России не зарегистрированы.

Необходимость более мощной кислотоподавляющей 

терапии в рамках ЭТ нашла свое отражение в метаанали-

зе A. G. McNicholl и соавт. (2012), включившем в себя 35 

исследований (5 998 пациентов). Данная работа показала 

достоверные преимущества более мощных в плане анти-

секреторного эффекта эзомепразола и рабепразола над 

ИПП первых генераций в схемах ЭТ на 4,7 и 4,1% соот-

ветственно (ОШ 1,32; 95% ДИ: 1,01–1,73 и ОШ 1,21; 95% 

Таблица 1.    Влияние уровня рН в желудке
на чувствительность различных антибактериальных 
препаратов по отношению к H. pylori [19]

Антибактериальный 
препарат

Минимальная ингибирующая концентрация

рН 5,5 рН 6,0 рН 7,5

Амоксициллин 0,5 0,25 0,025–0,06

Кларитромицин 8 2 0,05

Метронидазол 0,5 0,25 0,12

Тетрациклин 2 2 2
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ДИ: 1,02–1,42) [41]. Как известно, скорость метаболизма, 

а соответственно, и эффективность ИПП в первую оче-

редь детерминирована полиморфизмом гена, кодирую-

щего изоформу системы цитохрома Р450 CYP2С19 [26, 27, 

42, 43]. В зависимости от типов мутаций CYP2С19-

популяцию можно подразделить на 4 фенотипические 

группы: «быстрые», «промежуточные», «медленные» и 

«ультрабыстрые» метаболизаторы (табл. 2) [27, 43, 44]. 

Пациенты с фенотипом «быстрых» и «ультрабыстрых» 

метаболизаторов осуществляют ускоренный метаболизм 

ИПП, а, следовательно, антисекреторный эффект от при-

ема ИПП у них имеет меньшую выраженность, чем у 

пациентов с фенотипами «промежуточных» и «медлен-

ных» метаболизаторов [43, 45, 46]. Менее выраженный 

антисекреторный эффект у «быстрых» и «ультрабыстрых» 

метаболизаторов определяет низкую эффективность эра-

дикационной терапии инфекции H. pylori у лиц этих фено-

типов [26, 27]. Так, в метаанализе Padol S. и соавт. (2006) 

была продемонстрирована более высокая эффективность 

эрадикационной терапии у пациентов с фенотипами 

«медленных» (88,9%) и «промежуточных» (82,7%) мета-

болизаторов по сравнению с «быстрыми» (70,9%) (рис.) 

[47]. Важно отметить, что увеличение дозы ИПП с энзима-

тическим путем метаболизма у «быстрых» метаболизато-

ров не гарантирует успеха в рамках ЭТ [26]. 

На сегодняшний день благодаря фармакокинетиче-

ским исследованиям известно, что метаболизм рабепра-

зола и эзомепразола в минимальной степени зависит от 

полиморфизма CYP2C19, что делает актуальным исполь-

зование этих ИПП в схемах ЭТ [48]. Исходя из этих дан-

ных в обновленных европейских рекомендациях 

Маастрихт V (2015) регламентируется использование 

рабепразола и эзомепразола в рамках ЭТ в странах 

Европы и Северной Америки, где отмечается высокий 

уровень распространенности фенотипа «быстрых мета-

болизаторов» [6]. Эта же позиция касается и России, где 

распространенность фенотипа «быстрых» метаболизато-

ров составляет 32,65%, а «ультрабыстрых» – 39,75% [49].

Резюмируя вышеизложенное, можно отметить, что ИПП 

являются неотъемлемым компонентом всех схем ЭТ, так как 

во многом от адекватной кислотосупрессии зависит эффек-

тивность эрадикации H. pylori. О принципиальном значении 

антисекреторного действия в рамках ЭТ прямо или косвен-

но свидетельствуют результаты многочисленных экспери-

ментальных и клинических исследований. Так, при более 

высоких значениях рН снижаются минимальные ингибиру-

ющие концентрации амоксициллина, кларитромицина и 

метронидазола, увеличивая чувствительность H. pylori к 

этим антибактериальным препаратам. Помимо этого, уве-

личение рН в желудке способствует повышению устойчи-

вости ряда антибактериальных средств, что повышает 

вероятность успешной эрадикации микроорганизма.

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии 

конфликта интересов в ходе написания данной статьи.

Таблица 2.    Фенотипические варианты метаболизма 
ИПП и их клиническое значение [42]

Фенотип 
CYP2С19

Генотип 
CYP2С19

Распространенность 
в популяции

Выраженность 
антисекреторного 

действия и 
эффективность ЭТ

«Быстрые» 
метаболизаторы

*1/*1 43% Низкая

«Промежуточные» 
метаболизаторы

*1/*2
*2/*17
*1/*3
*3/*17

30% Умеренная

«Медленные» 
метаболизаторы

*2/*2
*3/*3
*2/*3

10% Высокая

«Ультрабыстрые» 
метаболизаторы

*1/*17
*17/*17

17% Очень низкая

Рисунок.    Влияние различных фенотипов CYP2C19
на эффективность ЭТ [47]
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