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ВВЕДЕНИЕ

На настоящий момент язвенная болезнь (ЯБ) желудка 

и двенадцатиперстной кишки, ассоциированная с инфек-

цией Helicobacter pylori (H. pylori), занимает лидирующие 

позиции по распространенности среди заболеваний ЖКТ 

[1, 2]. Общемировая заболеваемость данной формой ЯБ 

достигает 0,3% [3]. Главным образом клиническое значе-

ние ЯБ обусловлено осложнениями рассматриваемой 

патологии, нередко ассоциированными с летальностью. 

Так, кровотечения из язвенных дефектов наблюдаются у 

15–20% больных (летальность 7,5%), а перфорации –

у 5–15% (летальность 1%) [4].

Приоритетной тактикой снижения риска неблагопри-

ятного течения ЯБ является проведение эрадикационной 

терапии (ЭТ) инфекции H. pylori [1, 5, 6]. Традиционно 

схемы ЭТ состоят из комбинации нескольких антибак-

териальных препаратов и ингибитора протонной 

помпы [7, 8]. Однако с учетом тенденции к снижению 

эффективности классических схем ЭТ, наблюдающейся в 

различных регионах мира, а также отсутствия принципи-

ально новых препаратов для лечения инфекции H. pylori 

особую актуальность приобретают аспекты оптимизации 

существующих схем ЭТ [8–10]. В этой связи, а также учи-

тывая многофакторность развития ЯБ важным компонен-

том комплексного лечения H. pylori-ассоциированной 

формы этого заболевания является использование 

средств, оказывающих цитопротективное действие по 

отношению к слизистой оболочке желудка и двенадцати-

перстной кишке [11, 12].
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В статье приводятся результаты пилотного проспективного рандомизированного исследования, целью которого явилась 

оценка эффективности и безопасности применения ребамипида (Ребагит, PRO.MED.CS Praha a.s., Чехия) в составе схемы 
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первой группе составила 78,2% (ITT), 81,8% (PP), а у пациентов второй группы – 83,8% (ITT), 86,6% (PP). Отношение 

шансов эффективной эрадикации при применении ребамипида в составе классической тройной схемы эрадикационной 

терапии составило 1,44 (95 ДИ: 0,36–5,72). Частота побочных явлений между группами оказалась сопоставимой.
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С 2016 г. в России зарегистрирован новый препарат 

ребамипид (Ребагит), широко использовавшийся в пред-

шествующие годы в ряде стран в качестве гастро- и 

энтеро протектора [12]. Механизмы действия данного пре-

парата заключаются в стимулировании синтеза проста-

гландинов PGE2 и PGI2 и гликопротеинов слизистой обо-

лочки желудка (СОЖ), а также в ингибировании продуктов 

оксидативного стресса, провоспалительных цитокинов и 

хемокинов [13–15]. Ребамипид является единственным 

гастропротектором, имеющим доказательную базу в рам-

ках регресса гастритических изменений, ассоциированных 

с инфекцией H. pylori [16]. К настоящему времени была 

продемонстрирована способность ребамипида к блокиро-

ванию путей сигнальной трансдукции, задействованных в 

активации синтеза IL-8, в ответ на транслокацию цитоток-

синов H. pylori в цитозоль эпителиоцитов СОЖ [17, 18]. 

Данные характеристики ребамипида находят свое отраже-

ние и в клинических исследованиях. Так, недавний метаа-

нализ 6 рандомизированных контролируемых исследова-

ний (РКИ), включивший в себя 611 пациентов, продемон-

стрировал большую эффективность ребамипида при вклю-

чении этого препарата в состав ЭТ: 73,3% против 61,4%. 

При этом отношение шансов (ОШ) успешной эрадикации 

при использовании ребамипида в схемах ЭТ составило 

1,74 (95% ДИ 1,19–2,53) [19].

Тем не менее стоит отметить, что превалирующее 

большинство исследований, в которых продемонстриро-

ваны обнадеживающие результаты применения ребами-

пида в рамках ЭТ, были выполнены на популяции пациен-

тов из стран Азии, где в отличие от стран Европы наблю-

дается высокая частота полиморфизмов гена CYP2C19 

(*2/*2, *3/*3, *2/*3), обуславливающих медленный метабо-

лизм ИПП [20, 21]. Данный факт может прямо или опосре-

дованно оказывать влияние на эффективность ЭТ и 

детерминировать гетерогенность результатов между 

европеоидной и азиатской расой [21, 22]. Таким образом, 

с учетом невозможности прямой экстраполяции резуль-

татов зарубежных исследований из стран Азии на популя-

цию российских пациентов перспективно оценить эффек-

тивность и безопасность ребамипида при ЭТ в нашей 

стране в рамках проспективного рандомизированного 

исследования.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Оценить эффективность и безопасность применения 

ребамипида в составе схемы тройной эрадикационной 

терапии инфекции H. pylori.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В пилотное проспективное рандомизированное 

исследование было включено 54 пациента (32 мужчины 

и 22 женщины) с H. pylori-ассоциированной ЯБ желудка/

двенадцатиперстной кишки. Средний возраст пациентов 

составил 53 ± 7,1 лет.

Пациенты были разделены на 2 группы в зависимости 

от назначаемой терапии. Первая группа (n = 23) получала 

классическую тройную схему ЭТ первой линии (омепра-

зол 20 мг  2 раза в стуки, амоксициллин 1000 мг  2 раза 

в стуки, кларитромицин 500 мг  2 раза в сутки) в течение 

10 дней. Пациентам второй группы (n = 31) назначалась 

классическая тройная схема ЭТ с включением ребамипи-

да в ее состав (омепразол 20 мг  2 раза в стуки, амокси-

циллин 1000 мг  2 раза в стуки, кларитромицин 500 мг  

2 раза в сутки, ребамипид 100 мг  3 раза в сутки) в 

течение 10 дней. В рамках настоящего исследования 

Приоритетной тактикой снижения риска 
неблагоприятного течения ЯБ является 
проведение эрадикационной терапии инфекции 
H. pylori. Традиционно схемы ЭТ состоят
из комбинации нескольких антибактериальных 
препаратов и ингибитора протонной помпы 
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использовался ребамипид (коммерческое название пре-

парата Ребагит, PRO.MED.CS Praha a.s., Чехия). 

Диагноз ЯБ ставился по результатам эндоскопическо-

го исследования верхних отделов ЖКТ: оценивалась 

локализация, количество язвенных дефектов, состояние 

окружающей слизистой. Скрининг и контроль эрадикации 

инфекции H. pylori производились при помощи дыхатель-

ного теста с кинетической оценкой выдыхаемого аммиа-

ка (Хелик-тест, Россия). Систематизация результатов кли-

нических исследований, проведенных к настоящему вре-

мени, продемонстрировала высокую точность данной 

тест-системы при диагностике инфекции H. pylori с чув-

ствительностью от 93 до 95% и специфичностью от 82 до 

94% [6]. Контроль эрадицикации осуществлялся не ранее 

чем через 4 недели после окончания ЭТ (в сроки от 4 до 

6 недель). Частота побочных явлений терапии регистри-

ровалась в дневниках пациентов.

Статистическая обработка данных осуществлялась с 

помощью специального программного обеспечения 

MedCalc (Бельгия) в среде Microsoft Windows 10 (США). 

Показатель эффективности раздельно анализировался 

для популяции intention-to-treat (ITT, «все включенные 

пациенты, которые приняли хотя бы одну дозу назначен-

ных препаратов») и per-protocol (PP, «пациенты, полно-

стью завершившие курс лечения по протоколу). Различия 

между группами считались достоверными при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Эффективность эрадикации H. pylori в первой группе 

составила 78,2% (ITT), 81,8% (PP), а у пациентов второй 

группы – 83,8% (ITT), 86,6% (PP) (рис. 1). ОШ эффективной 

эрадикации при применении ребамипида в составе клас-

сической тройной схемы эрадикационной терапии соста-

вило 1,44 (95 ДИ: 0,36–5,72). 

Частота побочных явлений между группами оказа-

лась сопоставимой: 22,5% в первой группе и 21,7% во 

второй группе (рис. 2). Структура побочных явлений в 

группах представлена в таблице. Выраженных побоч-

ных явлений, требующих прекращения курса терапии, 

выявлено не было. При статистическом анализе досто-

верных различий в эффективности и безопасности 

выявлено не было.

ОБСУЖДЕНИЕ

На настоящий момент ЯБ, ассоциированная с инфек-

цией H. pylori, является одной из самых распространен-

ных патологий верхних отделов ЖКТ [1, 3]. ЭТ, включаю-

щая в себя несколько антибактериальных препаратов в 

сочетании с ИПП, является основным методом лечения 

данного заболевания, позволяющим существенно сни-

зить частоту рецидивирования и профилактировать раз-

витие ее осложнений [2, 5, 7, 8]. 

Сегодня большое внимание уделяется вопросам опти-

мизации ЭТ, позволяющим повысить эффективность лече-

ния [8, 10]. Это обусловлено тенденцией к снижению 

эффективности классических схем ЭТ, ассоциированной с 

ростом количества резистентных штаммов H. pylori в попу-

ляции [9, 10, 23]. Одним из перспективных методов опти-

мизации ЭТ является включение в состав классических 

схем гастропротективного препарата ребамипида [15, 19]. 

Данное лекарственное средство способствует улучшению 

кровоснабжения слизистой желудка, активизирует ее 

барьерную и ощелачивающую функцию, усиливает проли-

ферацию и замещение эпителиальных клеток желудка, 

ока зы вает антагонистическое по отношению к H. pylori 

действие [12, 13, 15]. В клинических исследованиях, прове-

денных в Японии, было показано, что использование реба-

мипида в схемах ЭТ позволяет повысить эффективность 

лечения на 11,9% [19]. Однако аналогичных европейских 

исследований проспективного дизайна не проводилось.

Настоящее исследование является пилотным проек-

том, целью которого явилась оценка эффективности и 

безопасности применения ребамипида в составе схемы 

тройной ЭТ инфекции H. pylori в рамках проспективного 

наблюдения. В процессе рандомизации нами было сфор-

мировано 2 группы в зависимости от получаемой схемы 

эрадикационной терапии: первая группа – классическая 

тройная схема, вторая группа  – классическая тройная 

схема с включением ребамипида. Эффективность эради-

кации H. pylori в первой группе составила 78,2% (ITT), 

81,8% (PP), а у пациентов второй группы  – 83,8% (ITT), 

86,6% (PP). ОШ эффективной эрадикации при примене-

нии ребамипида в составе классической тройной схемы 

эрадикационной терапии составило 1,44 (95 ДИ: 0,36–

5,72). Частота побочных явлений между группами оказа-

лась сопоставимой. Учитывая пилотный статус проекта, 

нами было обследовано лишь ограниченное количество 

пациентов (n = 54), поэтому сделанные выводы мы счита-

Рисунок 1.    Эффективность ЭТ в исследуемых группах
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Рисунок 2.    Безопасность ЭТ в исследуемых группа
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ем предварительными. Тем не менее нами была выявлена 

тенденция, соответствующая практике зарубежных спе-

циалистов из стран Азии, демонстрирующая прирост 

эффективности при включении ребамипида в схему ЭТ. 

Более того, как показывает практика наших коллег, в 

постэрадикационный период целесообразно продолже-

ние использования ребамипида для потенцирования 

репарации слизистой оболочки желудка и регрессии вос-

палительных процессов. Так, в РКИ, включившем 309 

пациентов, завершивших ЭТ, процент рубцевания язвен-

ного дефекта желудка в группе пациентов, продолжав-

ших прием ребамипида, был выше в сравнении с груп-

пой, в которой принимали плацебо, согласно анализу РР, 

80% против 66,1% (95% ДИ 3,1–24,7; р = 0,013) [24]. В 

РКИ схожего дизайна, сравнивающего эффективность 

применения ребамипида или омепразола после оконча-

ния ЭТ, была продемонстрирована сопоставимая эффек-

тивность рубцевания язвенного дефекта желудка к 12-й 

неделе лечения (81,2% против 82,5%) [25].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, по результатам настоящего пилотного 

исследования было показано, что включение ребамипида 

в состав классической тройной схемы ЭТ инфекции

H. pylori повышает эффективность лечения и не влияет на 

профиль безопасности. В дальнейшем нами планируется 

проведение более крупного проспективного исследова-

ния в этом направлении с оценкой влияния ребамипида 

на эпителизацию язвенных дефектов в постэрадикацион-

ный период и анализом фармакоэкономических аспек-

тов терапии. 

Конфликт интересов: авторы заявляют об отсутствии 

конфликта интересов в ходе написания данной статьи.

Таблица.    Количество регистрируемых побочных
явлений в исследуемых группах

Побочное явление Группа 1 (тройная 
терапия)

Группа 2 (тройная 
терапия + ребамипид)

Дисгевзия (n) 3 3

Отсутствие аппетита (n) 4 4

Тошнота (n) 3 4

Диарея (n) 2 1
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