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Резюме
Сахарный диабет (СД) является довольно распространенной проблемой как в мире, так и в Российской Федерации. В этой 
связи представляет интерес междисциплинарный подход к изучению особенностей течения и терапевтической тактики при 
гастроэнтерологической патологии у рассматриваемой группы пациентов, в частности, проблема инфекции Helicobacter pylori, 
которая ассоциирована с целым кругом заболеваний верхних отделов ЖКТ. В статье представлен систематический обзор 
зарубежных и отечественных исследований, анализирующих эффективность и безопасность различных схем эрадикационной 
терапии инфекции Helicobacter pylori у пациентов с СД. В целом показано, что средневзвешенная эффективность эрадикации 
у лиц с СД оказывается на 17,7–23,8% ниже по сравнению с лицами, не страдающими этим заболеванием.
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Abstract
Diabetes mellitus (DM) is a moderately common issue both in the world and in the Russian Federation. Consequently, an 
interdisciplinary approach to studying the characteristics of the course and therapeutic management of gastroenterological 
pathology in this group of patients, in particular, Helicobacter pylori infection, which is associated with a whole range of diseases 
of the upper gastrointestinal tract, is of special interest. The article provides a systematic review of foreign and domestic studies 
of the efficacy and safety of various eradication regimens for Helicobacter pylori infection in patients with diabetes. In general, it 
was shown that the weighted average efficiency of eradication in people with diabetes was 17.7–23.8% lower than in people, who 
did not suffered from that disease.
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ВВЕДЕНИЕ

Сахарный диабет (СД)  – это группа метаболических 
(обменных) заболеваний, характеризующихся хрониче-
ской гипергликемией, которая является результатом нару-
шения секреции инсулина, действия инсулина или обоих 
этих факторов. Хроническая гипергликемия при СД сопро-
вождается повреждением, дисфункцией и недостаточно-
стью различных органов, особенно глаз, почек, нервов, 
сердца и кровеносных сосудов. В 2017 г. количество боль-
ных СД составило 425 млн человек в мире, и, согласно 
прогнозу, к 2045 г. эта цифра составит 629 млн. В РФ, по 
данным федерального регистра СД, на окончание 2018 г. 
состояло на диспансерном учете около 4,5 млн человек 
(3,1% населения), из них 92% с СД2 [1]. Однако эти данные 
недооценивают реальное количество пациентов, посколь-
ку учитывают только выявленные и зарегистрированные 
случаи заболевания. Так, результаты масштабного россий-
ского эпидемиологического исследования (NATION) под-
тверждают, что диагностируется лишь 54% случаев СД2. 
Таким образом, реальная численность пациентов с СД в РФ 
не менее 9 млн человек (около 6% населения), что пред-
ставляет чрезвычайную угрозу в долгосрочной перспекти-
ве, поскольку значительная часть пациентов остается 
недиагностированными, а следовательно, не получают 
лечения и имеют высокий риск развития осложнений [1]. 
В этой же связи представляет интерес междисциплинар-
ный подход к изучению особенностей течения и терапев-
тической тактики при гастроэнтерологической патологии у 
рассматриваемой группы пациентов, в частности, пробле-
ма инфекции Helicobacter pylori (H. pylori), которая ассоции-
рована с целым кругом заболеваний верхних отделов ЖКТ.

По современным данным, инфекция H. pylori является 
одним из главных этиологических факторов заболеваний 
гастродуоденальной зоны, в том числе хронического гаст-
рита, язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной 
кишки, а также аденокарциномы и MALT-лимфомы 
желудка1,2. Согласно последним метаанализам, 44,3–45,4% 
населения Земли инфицировано данным микроорганиз-
мом, что соответствует 4,3 млрд человек [2, 3]. Наиболее 
высокие показатели распространенности инфекции H. рylori 
при этом отмечаются в развивающихся странах, достигая 
70–80% популяции. В Российской Федерации, по данным из 
различных регионов, показатель инфицированности взрос-
лого населения составляет 65–92% [4, 5].

Согласно метаанализу 2017 г., обобщившему результа-
ты 79 исследований (57 397 лиц), распространенность 
инфекции H. pylori у лиц с СД существенно выше, чем у 
лиц без СД (ОШ 2,05, p < 0,01) [6]. Это приводит к мысли 
о более высоком риске возникновения H. pylori-
ассоциированных заболеваний у рассматриваемой кате-
гории пациентов, что приковывает интерес к особенно-
стям терапевтических подходов у лиц с данной комор-
бидностью.

1 Маев И.В., Самсонов А.А., Андреев Д.Н. Инфекция Helicobacter pylori. М.: ГЭОТАР-Медиа, 2016.
2 Morgan D.R, Crowe S.E. Helicobacter pylori infection. In: Feldman M., Friedman L.S., Brandt 
L.J. (eds.). Sleisenger and Fordtran’s Gastrointestinal and Liver Disease: Pathophysiology, 
Diagnosis, Management. 10th ed.; 2015.

ВЗАИМОСВЯЗИ ИНФЕКЦИИ HelICobaCTer pylorI И СД

Согласно результатам некоторых исследований, проде-
монстрирована ассоциация инфекции H. pylori с увеличени-
ем риска развития СД и инсулинорезистентности [7–9]. 

В японском исследовании 2015 г. была продемонстри-
рована корреляция высокого уровня С-пептида и инсули-
на на фоне инсулинорезистентности с повышенным 
риском развития рака желудка [10]. Это косвенно под-
тверждается данными проведенных исследований в стра-
нах с высокой распространенностью инфекции H. pylori, 
продемонстрировавших повышенный риск развития рака 
желудка у пациентов с СД [11]. Аналогичные данные были 
получены в когортном исследовании, проведенном в 
Тайване [12, 13].

Согласно данным I. Tachecí, полученным в 2011 г., у 
пациентов с СД отмечается высокий риск осложненного 
течения язвенной болезни (кровотечения, перфорация), 
при этом распространенность Н. рylori у этой группы 
пациентов выше, нежели в популяции [14].

С учетом доказанной роли H. pylori в качестве канцеро-
гена 1-го типа своевременная эрадикация данной инфек-
ции является основной тактикой профилактики развития 
рака желудка и других ассоциированных с данной инфек-
цией заболеваний, в том числе у пациентов с СД. 

Повышение эффективности антихеликобактерной 
терапии является одним из ключевых направлений 
современной гастроэнтерологии. 

ЭФФЕКТИВНОСТь И БЕЗОПАСНОСТь 
ЭРАДИКАЦИОННОй ТЕРАПИИ У ПАЦИЕНТОВ С СД

В одном из самых ранних исследований, проведенных 
в 1999 г. Gasbarrini A. et al., изучавшего эффективность 
классической тройной эрадикационной терапии у лиц с 
СД, была продемонстрирована меньшая эффективность 
использовавшихся терапевтических схем по сравнению с 
лицами, не страдавшими этим заболеванием (65% против 
92%, p < 0,002) [15]. В дальнейших исследованиях в 2000 г. 
этой же группы ученых сравнивалась эффективность 
тройной и квадротерапии у лиц, страдающих СД. По 
результатам исследования эффективность эрадикации 
составила 62 и 88% соответственно. При этом частота 
побочных явлений у пациентов, получавших тройную 
терапию, составила 10% случаев, тогда как у пациентов, 
получавших квадротерапию, побочные явления наблюда-
лись в 25% случаев (р < 0,05) [16].

Сходные результаты были получены Sargýn М. в 2003 г.: 
H. рylori был эрадицирован только у 50% (20/40) пациен-
тов с СД 2-го типа по сравнению с 85% (34/40) пациентов, 
не страдающих СД. Таким образом, частота эрадикации 
достоверно ниже у пациентов с СД по сравнению с груп-
пой контроля (p < 0,05). Побочных эффектов в обеих 
группах зафиксировано не было. После лечения отмеча-
лось статистически значимое снижение эпигастральной 
боли, тошноты и отрыжки. Возраст, длительность анамнеза 
заболевания СД и уровень гликозилированного гемогло-
бина не имели достоверных отличий в группе пациентов, 
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достигших успешной эрадикациии H. рylori, и в группе не 
ответивших на проводившуюся эрадикационную тера-
пию [17]. 

В исследовании 2009 г. M. Demir популяция состояла 
из 98 пациентов с СД (70 женщин, 28 мужчин; средний 
возраст 52,0 ± 6,6 лет) и 116 пациентов без СД, возраст и 
пол соответствовал параметрам (80 женщин, 36 мужчин; 
средний возраст 52,5 ± 10,4 года). Уровень эрадикации 
H. pylori при использовании классической тройной тера-
пии (пантопразол, кларитромицин, амоксициллин) в попу-
ляции ITT у пациентов с СД составил 75,9%, а у лиц, не 
страдающих СД,  – 86,7%. Данные различия оказались 
статистически достоверны в популяции РР (77,2% против 
88,2%, р < 0,05). При использовании тройной терапии с 
ранитидином висмута цитратом, кларитромицином и 
амоксициллином эффективность эрадикации в популя-
ции ITT составила 45,9% у пациентов с СД и 75,9% у 
пациентов, не страдающих СД; в популяции РР 45,8% у 
пациентов с СД и 78,6% у пациентов без СД. Разница 
между группами была статистически значимой (р < 0,05). 
Среди пациентов без СД, принимавших терапию, состоя-
щую из пантопразола, кларитромицина, амоксициллина, 1 
пациент не смог завершить курс лечения из-за сильной 
тошноты и рвоты; остальные пациенты завершили лече-
ние. В группе, проводящей лечение по схеме «ранитидин 
висмута цитрат, кларитромицин, амоксициллин», 2 паци-
ента без СД (1 пациент из-за сильной тошноты и рвоты, 
другой из-за поноса) и 1 пациент с СД не завершили 
лечение. Побочные явления были зарегистрированы у 9 
из 49 пациентов с СД (18,3%) и у 5 из 58 пациентов без 
СД (10,3%) при применении терапии, включающей панто-
празол, кларитромицин, амоксициллин (р > 0,05). В группе 
пациентов, принимающих терапию по схеме «ранитидин 
висмута цитрат, кларитромицин, амоксициллин», у 9 из 49 
пациентов с СД (18,3%) и 11 из 58 пациентов без СД 
(18,9%) были отмечены побочные явления (р > 0,05) [18]. 

В исследовании, проведенном H. Ataseven в 2010 г., 
при применении последовательной терапии эффектив-
ность эрадикации H. pylori в группе пациентов с СД в 
популяции ITT составила 57,9% (95% ДИ; от 43 до 75%), 
а в популяции РР – 59,5% (95% CI; 43 до 75%). У пациен-
тов, страдающих СД, на фоне проводимой терапии отме-
чались следующие побочные явления: боли в животе или 
дискомфорт у 3 пациентов (7,9%), диарея у 1 пациента 
(2,6%), тошнота у 1 пациента (2,6%), потеря аппетита у 3 
пациентов (7,9%), металлический привкус у 1 пациента 
(2,6%), аллергическая сыпь у 1 пациента (2,6%), вздутие 
живота у 3 пациентов (7,9%) и головная боль у 2 пациен-
тов (5,3%). Ни один из пациентов не прекратил лечение 
из-за побочных эффектов [19]. 

В исследовании 2010 г. М. Demir сравнивалась эффек-
тивность классической тройной терапии (пантопразол 
40 мг, кларитромицин 500 мг, амоксициллин 1 г) и квадро-
терапии (пантопразол 40 мг, цитрат висмута 400 мг, тетра-
циклин 500 мг, метронидазол 500 мг). В данной работе 
были получены следующие результаты: при тройной 
терапии у пациентов с СД уровень эрадикации в группе 
ITT и в группе PP составил 51%; при применении квадро-

терапии у пациентов с СД – в группе ITT 81% и РР 85%, у 
пациентов без СД – в группе ITT 85% и в группе РР 87% 
соответственно [20].

В исследовании Y. Yang, проведенном в 2017 г., паци-
енты с СД были рандомизированы на 2 группы в зави-
симости от схемы получаемой терапии: одномоментная 
(пантопразол 40 мг, амоксициллин 100 мг, метронидазол 
500 мг дважды в день и левофлоксацин 500 мг 1 раз в 
день 10 дней) и последовательная (пантопразол 40 мг и 
амоксициллин 1000 мг дважды в день первые пять дней, 
затем пантопразол 40 мг, кларитромицин 500 мг и 
метронидазол 500 мг дважды последующие пять дней). 
По результатам данного исследования уровень эрадика-
ции H. pylori был выше у пациентов, получающих одно-
моментную терапию, по сравнению с группой, которая 
получала последовательную терапию: в группе ITT 96,4% 
против 81,4%, p = 0,012, а в группе РР 100% против 
85,4%, p = 0,006. Побочные эффекты практически не 
отмечались. У пациентов, получавших последовательную 
терапию, резистентность к кларитромицину привела к 
значимому снижению уровня эрадикации (р = 0,02). 
Десять (17,2%) из 58 пациентов с СД2, получавших 
последовательную терапию, не смогли достичь полной 
эрадикации H. pylori [13].

В метаанализ С. Horikawa, сделанный в 2014 г., было 
включено 8 исследований (693 пациента, из них 273 паци-
ента с СД). Суммарно относительный риск (ОР) неэффек-
тивной эрадикации у пациентов с СД по сравнению с 
пациентами без СД составил 2,19 (95% ДИ, 1,65–2,90) (р < 
0,001) (рис.). При исключении двух исследований, в кото-
рых использовались нестандартные схемы эрадикации, у 
пациентов с СД отмечен более высокий риск неэффектив-
ной эрадикации по сравнению с лицами без СД (ОР = 2,31, 
95% ДИ, 1,72–3,11). Это позволило сделать авторам вывод 
о необходимости пролонгации сроков эрадикационной 
терапии и оптимизации назначаемых схем [21].

Представленные выше данные зарубежных авторов 
согласуются с результатами отечественных ученых. Так, в 
исследовании А.М. Мкртумяна и соавт. в 2010 г. анализ 

  Рисунок.  Относительный риск неуспешной эрадикации 
у пациентов с и без СД [21]

  Figure.  Relative risk of unsuccessful eradication in patients 
with and without diabetes [21]

.2     .5   1    2      5  10

Study source RR (95% CI) DM
failure/N

Non-DM
failure/N

Demir et al. (2010) 1.28 (0.46, 3.50) 7/43 6/47
Demir et al. (2009 a) 2.76 (1.59, 4.80) 32/56 12/58
Demir et al. (2009 b) 2.24 (1.29, 3.88) 25/49 13/57
Byun et al. (2006) 1.44 (0.65, 3.21) 6/23 19/105
Candelli et al. (2004) 0.83 (0.29, 2.43) 5/29 6/29
Sargyn et al. (2003) 3.33 (1.50, 7.42) 20/40 6/40
Ravera et al. (2001) 1.06 (0.08, 14.92) 0/2 5/34
Gasgarrini et al. (1999) 4.44 (1.55, 12.71) 11/31 4/50
Overall (I-sguared = 22.6%, p = 0.249) 2.19 (1.65, 2.90) 106/273 71/420
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эффективности антихеликобактерной терапии (амоксицил-
лин 1000 мг 2 раза в день, кларитромицин 500 мг 2 раза в 
день и омепразол 20 мг 2 раза в день в течение 7 дней) в 
исследуемых группах выявил достоверно более низкую 
эффективность эрадикационной терапии у больных СД2 по 
сравнению с пациентами, не страдающими этим заболева-
нием (50% против 85%, p < 0,05). Возраст больных, длитель-
ность заболевания и уровень HbA1c существенно не раз-
личались у пациентов с СД2 в группах с эффективной и 
неэффективной эрадикационной терапией [22]. 

В исследовании Д.Н. Андреева и соавт., проведенном 
в 2016 г., достоверно более часто неуспешная эрадикация 
наблюдалась у пациентов с сопутствующим СД2. В когор-
те пациентов с неэффективным лечением частота нали-
чия СД2 составила 38,9% по сравнению с 12% у лиц, 
достигших эрадикации (p = 0,013). СД2 достоверно сни-
жает эффективность эрадикации H. pylori с ОШ 0,21 (95% 
ДИ 0,06–0,69, p = 0,0102) [23]. 

Обзор результатов клинических исследований, анали-
зирующих эффективность эрадикационной терапии у лиц 
с СД, представлен в таблице. В целом средневзвешенная 
эффективность эрадикации у лиц с СД оказывается на 
17,7–23,8% ниже по сравнению с лицами, не страдающи-
ми этим заболеванием.

ПРАКТИчЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ

Резюмируя данные текущих клинических исследова-
ний, можно предположить, что эффективность классиче-
ских схем первой линии эрадикации у пациентов с СД 
ниже, чем в общей популяции. Представляется, что такой 
негативный тренд может быть связан с диабетической 
ангиопатией слизистых оболочек ЖКТ, приводящей к 
нарушению абсорбции антибактериальных препаратов 
[17, 24]. Помимо этого, пациенты с СД более склонны к 
бактериальным инфекциям, а следовательно, чаще при-
меняют антибиотики, провоцируя формирование рези-
стентных штаммов H. pylori [15, 16, 24]. Более того, важно 
отметить, что у лиц с СД значительно чаще отмечается 
избыточная масса тела и ожирение, которые могут нега-
тивно влиять на эффективность эрадикационной терапии 
из-за изменения параметров фармакокинетики (увеличе-
ние объема распределения) лекарственных средств, и в 
первую очередь антибиотиков [25, 26].

Согласно последним европейским рекомендациям 
по диагностике и лечению инфекции H. pylori, эрадика-
ционная терапия должна назначаться всем инфициро-
ванным пациентам [27, 28]. Такая тактика позволяет 
добиться разрешения воспалительных изменений сли-

 Таблица. Эффективность эрадикационной терапии у лиц с СД (обзор результатов клинических исследований)
 Table. Effectiveness of eradication therapy in people with diabetes (review of clinical study results)

исследование, год схемы эрадикационной терапии инфекции H. pylori Эффективность 
у лиц без сд

Эффективность 
у лиц с сд

Gasbarrini et al., 1999 [15] Тройная терапия (амоксициллин 1 г, кларитромицин 250 мг, пантопразол 40 мг) 92% 65%

Gasbarrini et al., 2000 [16]
Тройная терапия (амоксициллин, кларитромицин, пантопразол) - 62%

Квадротерапия (тинадазол, тетрациклин, висмут, пантопразол) - 88%

Sargýn et al., 2003 [17] Тройная терапия (амоксициллин 1 г, кларитромицин 1 г, омепразол 20 мг) 85% 50%

Demir et al., 2009 [18]
Тройная терапия (пантопразол, кларитромицин, амоксициллин) 86,7% (ITT)

88,2% (PP)
75,9% (ITT)
77,2% (РР)

Тройная терапия (ранитидин висмута цитрат, кларитромицин, амоксициллин) 75,9% (ITT)
78,6% (РР)

45,9% (ITT)
45,8% (РР)

Ataseven et al., 2010 [19] Последовательная терапия (пантопразол 40 мг х 2 раза и амоксициллин 1000 мг 7 
дней, затем пантопразол 40 мг и метронидазол 500 мг и тетрациклин 500 мг 7 дней) -

57,9 (ITT)
59,5 (РР)

Demir et al., 2010 [20]
Тройная терапия (пантопразол 40 мг, кларитромицин 500 мг, амоксициллин 1 г) - 51% (ITТ)

51% (РР)

Квадротерапия (пантопразол 40 мг, цитрат висмута 400 мг, тетрациклин 500 мг, 
метронидазол 500 мг)

85% (ITТ)
87% (РР)

81% (ITТ)
85% (РР)

Yang et al., 2017 [13]

Одномоментная (пантопразол 40 мг, амоксициллин 100 мг, метронидазол 500 мг 
дважды в день и левофлоксацин 500 мг 1 раз в день 10 дней) - 96,4% (ITТ)

100% (РР)

Последовательная (пантопразол 40 мг и амоксициллин 1000 мг дважды в день пер-
вые пять дней, затем пантопразол 40 мг, кларитромицин 500 мг и метронидазол 500 
мг дважды последующие пять дней)

- 81,4% (ITТ)
85,4% (РР)

Мкртумян и соавт., 2010 [22] Тройная терапия (амоксициллин 1000 мг 2 раза в день, кларитромицин 500 мг 2 
раза в день и омепразол 20 мг 2 раза в день в течение 7 дней) 85% 50%

средневзвешенная эффективность при сопоставлении сравнительных исследований (PP) 85,9% 62,1%

средневзвешенная эффективность при сопоставлении всех исследований (PP) 85,9% 68,2%
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зистой оболочки желудка, профилактики развития пред-
раковых состояний (атрофический гастрит, кишечная 
метаплазия) и, соответственно, аденокарциномы желуд-
ка [29, 30]. С учетом того, что распространенность инфек-
ции H. pylori у лиц с СД существенно выше, чем в целом 
в популяции, это обуславливает более высокий риск 
развития H. pylori-ассоциированных заболеваний у рас-
сматриваемой категории пациентов. Исходя из этого, 
вопросы эффективной эрадикации инфекции H. pylori у 

лиц с СД являются чрезвычайно актуальными. Текущие 
данные, демонстрирующие высокий риск неэффектив-
ной эрадикации у лиц с СД, должны ориентировать кли-
нициста на обязательное применение стратегий опти-
мизации антихеликобактерного лечения у пациентов с 
данной коморбидностью [31]. 
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