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Резюме
В соответствии с консенсусом Маастрихт VI, в качестве схем первой линии в регионах с низким уровнем резистентности 
к кларитромицину (<15%) рассматриваются и могут назначаться эмпирически тройная терапия (ИПП + кларитромицин 
+ амоксициллин) и  висмут-содержащая квадротерапия  (ИПП + висмут + тетрациклин + метронидазол). В  регионах 
с высокой резистентностью к кларитромицину (более 15%), а также в регионах с неизвестной устойчивостью к данному 
антибактериальному средству рекомендуется применение классической квадротерапии с препаратами висмута в каче-
стве основного выбора и квадротерапии без препаратов висмута («одновременная» или «сопутствующая») в качестве 
альтернативного. Схемами эмпирического выбора второй линии (когда тест на чувствительность к антибактериальным 
препаратам недоступен) являются фторхинолон-содержащая квадротерапия (ИПП + левофлоксацин + амоксициллин + 
висмут) или фторхинолон-содержащая тройная терапия  (ИПП + левофлоксацин + амоксициллин), а  также висмут-
содержащая квадротерапия. В качестве терапии «спасения» при неэффективности вышеобозначенных схем ЭТ и отсут-
ствия возможности провести анализ на чувствительность микроорганизма консенсусом Маастрихт VI регламентируется 
использование тройной терапии с рифабутином (ИПП + амоксициллин + рифабутин). Российская гастроэнтерологиче-
ская ассоциация (РГА) в серии своих последних клинических рекомендаций рекомендует для достижения максималь-
ной эффективности лечения при использовании классической тройной ЭТ и нивелирования риска дальнейшей прогрес-
сии кларитромициновой резистентности в  России применять дополнительные меры по  повышению ее эффективно-
сти (подробное инструктирование пациента и контроль за точным соблюдением назначенного режима приема лекар-
ственных средств; пролонгация курса до 14 дней; назначение дважды в день повышенной дозы ИПП; использование 
ИПП последних поколений (рабепразол и эзомепразол); добавление к стандартной тройной терапии висмута трикалия 
дицитрата  (240 мг 2 раза в  сутки); добавление к  стандартной тройной терапии цитопротектора ребамипида  (100 мг 
3 раза в сутки); добавление к стандартной тройной терапии пробиотика с доказанной эффективностью в рамках кон-
тролируемых исследований).
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ВВЕДЕНИЕ

На сегодняшний день Helicobacter pylori (H. pylori) явля-
ется одним из  наиболее распространенных патогенов 
человека  [1, 2]. Данный грамотрицательный микроорга-
низм колонизирует слизистую оболочку желудка и являет-
ся ведущим каузативным фактором в  развитии целого 
ряда заболеваний гастродуоденальной зоны, включая 
хронический гастрит, язвенную болезнь желудка и двенад-
цатиперстной кишки, аденокарциному и  MALT-лимфому 
желудка  [1–4]. Согласно последним систематическим 
обзорам, около 48,6% (95% ДИ: 43,8–53,5) взрослой миро-
вой популяции инфицировано H. pylori, тогда как у детей 
и  подростков данный показатель составляет примерно 
32,3% (95% ДИ: 27,3–37,8) [5, 6]. При этом наиболее высо-
кие показатели распространенности инфекции H. pylori 
наблюдаются в  развивающихся странах, превышая 
70% популяции [5]. В Российской Федерации распростра-
ненность инфекции H. pylori по  состоянию на  2019  г. 
составляет 35,6% и имеет тенденцию к снижению, наблю-
даемую в ряде других стран мира [7]. 

H. pylori приводит к развитию хронического активного 
гастрита различной тяжести у  всех инфицированных 
лиц  [1, 4]. На  фоне гастрита повышается риск развития 
других H. pylori-ассоциированных заболеваний, включая 
язвенную болезнь и  злокачественные поражения желуд-
ка  [2, 4]. Действительно, еще в  1994  г. Международное 
агентство по  изучению рака  (IARС) отнесло инфекцию 
H. pylori к канцерогенам первого класса [8]. Согласно недав-
нему метаанализу А. Pormohammad et al. 2019 г., обобщив-
шему результаты 44 исследований из 17 стран, в популя-
ции, инфицированной H. pylori, отмечается высокая частота 
рака желудка, составляющая 17,4% (95% ДИ: 16,4–18,5) [9]. 
В  крупном когортном исследовании  (n  =  29582), 

проведенном в Китае, был выявлен повышенный риск раз-
вития некардиального рака желудка у  H.  pylori-инфици
рованных лиц  (ОШ 1,60; 95% ДИ: 1,15–2,21)  [10]. Факто
рами, мультиплицирующими риск рака желудка при инфи-
цировании H. pylori, являются экспрессия патогеном цито-
токсина CagA  (ОШ 2,09; 95% ДИ: 1,48–2,94) и  адгезина 
BabA2 (ОШ 2,05; 95% ДИ: 1,30–3,24) [11, 12].

В соответствии с современными консенсусными доку-
ментами и клиническими рекомендациями для разреше-
ния воспалительных изменений в  слизистой оболочке 
желудка и  профилактики развития предраковых состоя-
ний  (атрофический гастрит, кишечная метаплазия), ассо-
циированных с  H. pylori, всем инфицированным пациен-
там рекомендуется назначение эрадикационной тера-
пии (ЭТ) [4, 13–17]. В настоящий момент ЭТ рассматрива-
ется как наиболее перспективная стратегия по снижению 
риска развития рака желудка  [1, 4, 16, 18]. Крупнейший 
метаанализ К. Sugano 2019 г., включивший в себя 32 иссле-
дования различного дизайна  (более 31  000  пациентов), 
продемонстрировал, что успешная эрадикация микроор-
ганизма обуславливает значимое снижение риска рака 
желудка (ОШ 0,46; 95% ДИ: 0,39–0,55) [19]. Согласно дру-
гому метаанализу A.C. Ford et  al. 2020  г., обобщившему 
результаты 10  рандомизированных контролируемых 
исследований, эрадикационная терапия инфекции досто-
верно снижает частоту рака желудка (ОШ 0,54; 95% ДИ: 
0,40–0,72) и смертность от этого злокачественного забо-
левания  (ОШ 0,61; 95% ДИ: 0,40– 0,92)  [20]. В последних 
клинических рекомендациях Европейского общества 
эндоскопии желудочно-кишечного тракта  (ESGE), 
Европейской группы по  изучению инфекции H.  pylori 
и  микробиоты  (EHMSG), Европейского общества патоло-
гов  (ESP) 2019  г. указывается, что эрадикация H.  pylori 
способствует разрешению неатрофического гастрита, 

Abstract
According to the Maastricht VI consensus, the triple therapy (PPI + clarithromycin + amoxicillin) and bismuth-based quadruple 
therapy (PPI + bismuth + tetracycline + metronidazole) are considered and may be proscribed empirically as first-line regimens 
in the regions with low clarithromycin resistance rates (<15%). In the regions with high clarithromycin resistance rates (> 15%), 
as well as in the regions with unknown resistance to this antibacterial agent, it is recommended to use classical quadruple 
therapy with bismuth drugs as the main choice and quadruple therapy without bismuth drugs (“simultaneous” or “concomitant”) 
as an alternative. The second-line regimens of empiric choice (when antimicrobial susceptibility testing is not available) 
include fluoroquinolone-based quadruple therapy (PPI + levofloxacin + amoxicillin + bismuth) or fluoroquinolone-based triple 
therapy (PPI + levofloxacin + amoxicillin) and bismuth-based quadruple therapy. The Maastricht VI consensus regulates the use 
of rifabutin-based triple therapy (PPI + amoxicillin + rifabutin) as a “rescue” therapy, if the above ET schemes are ineffective 
and there is no possibility to conduct an antimicrobial susceptibility test. In its latest clinical guidelines, the Russian 
Gastroenterological Association (RGA) recommends with a view to achieving maximum treatment efficiency during classic 
triple ET and levelling the risk of further progression of clarithromycin resistance in Russia to take additional measures to 
increase its effectiveness (detailed instruction of a patient and control over strict adherence to the prescribed regimen, pro-
longing the course up to 14 days; prescribing PPI at increased dose twice a day; the latest generation PPIs (rabeprazole and 
esomeprazole); adding bismuth tripotassium dicitrate (240 mg 2 times a day) to the standard triple therapy; adding  cytopro-
tector rebamipide (100 mg 3 times a day) to the standard triple therapy; adding a probiotic with proven efficacy to the standard 
triple therapy within controlled studies).
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регрессу атрофического гастрита, а  также снижает риск 
рака желудка у пациентов с неатрофическим и атрофиче-
ским гастритом и рекомендуется пациентам с этими пато-
логическими состояниями  (уровень доказательности: 
высокий; класс рекомендаций: сильный) [21].

На  настоящий момент в  рамках лечения H. pylori-
ассоциированных заболеваний применяется большое 
количество протоколов ЭТ, обязательным компонентом 
которых являются антибактериальные препараты и инги-
биторы протонной помпы (ИПП) [2, 4, 16]. Согласно совре-
менным представлениям, показаниями для выявления 
и лечения инфекции H. pylori у взрослых являются следу-
ющие состояния:

	■ необследованная диспепсия;
	■ хронический гастрит;
	■ язвенная болезнь желудка и  двенадцатиперстной 

кишки;
	■ MALT-лимфома желудка;
	■ подготовка к длительной терапии нестероидными про-

тивовоспалительными препаратами, включая ацетилсали-
циловую кислоту;

	■ подготовка к длительной терапии ИПП;
	■ атрофия/кишечная метаплазия/дисплазия, выявлен-

ные при гистологическом исследовании слизистой обо-
лочки желудка;

	■ лица, имеющие родственников (1-й ст. родства), страдаю
щих, оперированных или умерших от рака желудка;

	■ железодефицитная анемия неясного генеза  (после 
тщательного исключения других возможных причин);

	■ идиопатическая тромбоцитопеническая пурпура.

СХЕМЫ ЭРАДИКАЦИОННОЙ ТЕРАПИИ

Сегодняшний этап изучения инфекции H. pylori связан 
с негативным трендом снижения эффективности класси-
ческих схем ЭТ, что коррелирует с  ростом количества 
резистентных к антибиотикам штаммов бактерии в попу-
ляции [1, 4, 17, 18, 22]. Основываясь на этих данных, совре-
менные рекомендации, включая консенсус Маастрихт VI 
2022  г., регламентируют дифференцированный подход 
к  назначению конкретной схемы ЭТ в  зависимости 
от уровня региональной резистентности микроорганизма, 
в первую очередь к кларитромицину, и локальных данных 
об эффективности различных режимов ЭТ [4, 22].

В соответствии с консенсусом Маастрихт VI, в качестве 
схем первой линии в регионах с  низким уровнем рези-
стентности к  кларитромицину  (<15%) рассматриваются 
и могут назначаться эмпирически тройная терапия (ИПП + 
кларитромицин + амоксициллин) и  висмут-содержащая 
квадротерапия (ИПП + висмут + тетрациклин + метрони-
дазол). В регионах с  высокой резистентностью к  клари-
тромицину (более 15%), а также в регионах с неизвестной 
устойчивостью к  данному антибактериальному средству 
рекомендуется применение классической квадротерапии 
с  препаратами висмута в  качестве основного выбора 
и квадротерапии без препаратов висмута («одновремен-
ная» или «сопутствующая») в  качестве альтернативного. 
Таким образом, в Маастрихте VI, как и в предшествующем 

консенсусе, сделан упор на важность локальной резистент-
ности с ограничением выбора тройной терапии региона-
ми с  низкой резистентностью к  кларитромицину  (рис.). 
Отдельно стоит отметить, что рекомендуется 14-дневная 
продолжительность терапии для основных базовых схем 
эрадикации первой линии, включая тройную терапию 
с  кларитромицином, висмут-содержащую квадротерапию, 
а  также квадротерапию без препаратов висмута  («одно-
временная» или «сопутствующая») [4]. 

Согласно метаанализу Д.Н. Андреева и соавт. 2020  г., 
целью которого явилась систематизация данных о рези-
стентности H. pylori к  антибактериальным препаратам 
в России, резистентность микроорганизма к кларитроми-
цину составила 10,39% (95% ДИ: 7,103–14,219), метрони-
дазолу – 33,95% (95% ДИ: 15,329–55,639), амоксицилли-
ну  – 1,35%  (95% ДИ: 0,281–3,202), левофлоксацину  – 
20,0%  (95% ДИ: 12,637–28,574), тетрациклину  – 0,98% 
(95% ДИ: 0,353–2,163), а двойная резистентность к кла-
ритромицину и  метронидазолу зарегистрирована 
в 2,37% (95% ДИ: 1,136–4,345) (табл. 1) [23]. Полученные 
результаты свидетельствуют, что устойчивость H. pylori 
к кларитромицину в России не превышает регламентиро-
ванный Маастрихтским консенсусом порог в  15%, что 
позволяет рассматривать тройную схему с  кларитроми-
цином в качестве терапии I линии, что согласуется с пози-
цией Российской гастроэнтерологической ассоциации 
2020  г. Вместе с  тем, по данным Европейского регистра 
ведения инфекции H. pylori, тройная терапия с кларитро-
мицином и  амоксициллином, назначаемая в  России 
в  56% случаев, демонстрирует низкую эффектив-
ность  (mITT) 80%  [24]. Поэтому для достижения макси-
мальной эффективности лечения инфекции H. pylori 
в России целесообразно использовать методы, повышаю
щие эффективность классической тройной терапии.

Схемами эмпирического выбора второй линии  (когда 
тест на  чувствительность к  антибактериальным препара-
там недоступен) являются фторхинолон-содержащая ква-
дротерапия  (ИПП + левофлоксацин + амоксициллин + 
висмут) или фторхинолон-содержащая тройная тера-
пия  (ИПП + левофлоксацин + амоксициллин), а  также 
висмут-содержащая квадротерапия  [4]. Недавний мета
анализ показал, что в  сравнении с  7-дневной тройной 
терапией с  кларитромицином фторхинолон-содержащие 
схемы показывают значительно большую эффектив-
ность  (ОШ: 4,29, 95% ДИ: 1,67–12,12), в  т. ч. превышая 
висмут-содержащую квадротерапию  (ОШ: 2,25, 95% ДИ: 
1,10–4,62) [25]. Лимитирующим фактором использования 
фторхинолон-содержащих схем лечения может являться 
лишь высокая резистентность к антибактериальным пре-
паратам этого ряда с  динамикой к  росту. Так, в  ряде 
последних метаанализов показано, что первичная устой-
чивость к  левофлоксацину в  США находится на  уровне 
37,6%  (95% ДИ: 26,3–50,4%), в  Китае  – 35%  (95% ДИ: 
30–40%), а в России – 20% (95% ДИ: 12,6–28,6) [23, 26, 27]. 

В  качестве терапии «спасения» при неэффективности 
вышеобозначенных схем ЭТ и отсутствия возможности про-
вести анализ на чувствительность микроорганизма консен-
сусом Маастрихт VI регламентируется использование 
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тройной терапии с рифабутином (ИПП + амоксициллин + 
рифабутин) [4]. Действительно, рифабутин рассматривает-
ся как перспективное средство в  рамках ЭТ, поскольку 
H.  pylori обладает высокой in  vitro чувствительностью 
к  данному препарату, а  также не  имеет перекрестных 
механизмов резистентности с кларитромицином, метрони-
дазолом или левофлоксацином. Недавний систематиче-
ский обзор и метаанализ J.P. Gisbert 2021 г., обобщивший 
результаты 39 исследований (более 9000 пациентов), про-
демонстрировал, что устойчивость патогена к рифабутину 
находится на  крайне низком уровне  – 0,13% (95%  ДИ: 
0,04–0,22)  [28]. Подобные результаты были получены 
в  последнем метаанализе в  США  – 0,17% (95%  ДИ: 
0,0– 10,9%) [29]. Согласно данным регистра Hp-EuReg, про-
анализировавшего 500  случаев применения рифабутина 

 Таблица 1. Резистентность H. pylori в Российской Федера-
ции: метаанализ исследований [23]

 Table 1. H. pylori resistance in the Russian Federation: 
a meta-analysis of studies [23]

Антибактериальный 
препарат Показатель резистентности Показатель 

гетерогенности

Кларитромицин 10,39% (95% ДИ: 7,103–14,219) I2 = 61,29%

Метронидазол 33,95% (95% ДИ: 15,329–55,639) I2 = 96,46%

Амоксициллин 1,35% (95% ДИ: 0,281–3,202) I2 = 54,64%

Левофлоксацин 20,0% (95% ДИ: 12,637–28,574) I2 = 82,17%

Тетрациклин 0,98% (95% ДИ: 0,353–2,163) I2 = 0,00%

Кларитромицин + 
метронидазол 2,37% (95% ДИ: 1,136–4,345) I2 = 29,49%

Фторхинолон-содержащая 
квадротерапия (или тройная)

Фторхинолон-содержащая 
квадротерапия (или тройная)

Тройная терапия с кларитромицином 
или квадротерапия без препаратов 

висмута

Тройная терапия с рифабутином 
(или комбинация препарата висмута 

с другими антибиотиками)

Фторхинолон-содержащая 
квадротерапия (или тройная)

Фторхинолон-содержащая 
квадротерапия (или тройная)

Висмут-содержащая квадротерапия

Висмут-содержащая квадротерапия

Тройная терапия с рифабутином

Тройная терапия с рифабутином

Висмут-содержащая квадротерапия

Висмут-содержащая квадротерапия

Низкая (<15%) устойчивость к кларитромицину

Высокая (>15%) устойчивость к кларитромицину

1-й вариант

1-й вариант

Если нет эффекта

Если нет эффекта

Если нет эффекта

Если нет эффекта

Если нет эффекта

Если нет эффекта

Если нет эффекта

Если нет эффекта

Если нет эффекта Если нет эффекта

Если нет эффекта

Если нет эффекта

Если нет эффекта

Если нет эффекта

Если нет эффекта

2-й вариант

2-й вариант

Висмут-содержащая квадротерапия

Висмут-содержащая квадротерапия

Тройная терапия с кларитромицином

Квадротерапия без препаратов висмута «одновременная»

Фторхинолон-содержащая 
квадротерапия (или тройная)

Фторхинолон-содержащая 
квадротерапия (или тройная)

или

или

или

или

1-я линия

1-я линия

2-я линия

2-я линия

3-я линия

3-я линия

4-я линия

4-я линия

 Рисунок. Схемы эрадикационной терапии инфекции H. pylori, регламентированные консенсусом Маастрихт VI 2022 г. 
в зависимости от уровня региональной резистентности к антибактериальным препаратам

 Figure. H. pylori ET regimens regulated by the 2022 Maastricht VI consensus depending on the antimicrobial resistance rates
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в  схемах эрадикации, эффективность его применения 
в  схемах второй линии составила 78%, третьей  – 80%, 
а четвертой – 66% [30]. Таким образом, данный антибакте-
риальный препарат обладает существенным потенциалом 
для использования в рамках терапии «спасения» и может 
рассматриваться в России. Вместе с тем этот вопрос требу-
ет дальнейшего изучения [31].

Отдельно в консенсусе Маастрихт VI рассматривается 
приоритезация схем ЭТ у пациентов с аллергией на анти-
бактериальные препараты пенициллинового ряда, у кото-
рых использование амоксициллина невозможно [4]. Стоит 
отметить, что эта категория пациентов достаточно обшир-
на и  составляет от  5  до  10% от  общего пула боль-
ных [32, 33]. Экспертами консенсуса у пациентов с аллер-
гией на  пенициллин в  качестве терапии первой линии 
рекомендуется квадротерапия с  висмутом, тогда как 
в  качестве терапии второй линии  – квадротерапия 
с висмутом (если она не была назначена ранее) и схема, 
содержащая фторхинолоны (ИПП + левофлоксацин + кла-
ритромицин) [4]. В свою очередь, замена амоксициллина 
на метронидазол в схеме классической тройной терапии 
считается неприемлемой. Эта позиция подтверждается 
данными Европейского регистра по ведению пациентов 
с инфекцией H. pylori (Hp-EuReg), который продемонстри-
ровал, что у пациентов с аллергией на пенициллин пока-
затель эффективности квадротерапии с висмутом значи-
тельно превышает таковой при использовании схемы 
с ИПП, кларитромицином и метронидазолом (91% против 
69%, p < 0,001) [34]. 

Состав и  режим дозирования вышеперечисленных 
схем ЭТ представлен в табл. 2.

Особое внимание в консенсусе Маастрихт VI уделено 
контролю эрадикации. Он должен проводиться через 
4–6 нед. после завершения терапии. При этом для повы-
шения диагностической ценности контрольного теста 
настоятельно не рекомендуется использовать антибиоти-
ки или висмут в течение 4–6 нед. перед исследованием. 
ИПП следует отменить за 14 дней до теста.

ОПТИМИЗАЦИЯ ЭРАДИКАЦИОННОЙ ТЕРАПИИ

Российская гастроэнтерологическая ассоциация  (РГА) 
в  серии своих последних клинических рекомендаций 
рекомендует для достижения максимальной эффективно-
сти лечения при использовании классической тройной ЭТ 
и  нивелирования риска дальнейшей прогрессии клари-
тромициновой резистентности в России применять допол-
нительные меры по повышению ее эффективности [16]:

	■ подробное инструктирование пациента и  контроль 
за  точным соблюдением назначенного режима приема 
лекарственных средств;

	■ пролонгация курса до 14 дней;
	■ назначение дважды в  день повышенной дозы 

ИПП (удвоенной по сравнению со стандартной);
	■ использование ИПП последних поколений  (рабепра-

зол и эзомепразол);
	■ добавление к  стандартной тройной терапии висмута 

трикалия дицитрата (240 мг 2 раза в сутки);
	■ добавление к стандартной тройной терапии цитопро-

тектора ребамипида (100 мг 3 раза в сутки);
	■ добавление к  стандартной тройной терапии пробио-

тика с доказанной эффективностью в рамках контроли-
руемых исследований.

Действительно, учитывая тренд к  росту антибиотико-
резистентности H. pylori, последние результаты крупных 
исследований и  метаанализов свидетельствуют о  про-
грессивном снижении эффективности схем эрадика-
ции  [35–38]. Эти данные актуализируют необходимость 
оптимизации существующих схем эрадикации  [39–44]. 
В этом направлении убедительные данные, подтвержден-
ные крупнейшими метаанализами, продемонстрированы 
при добавлении препарата висмута в состав схем; исполь-
зовании ингибиторов протонной помпы (ИПП), в наимень-
шей степени зависящих от  фенотипических вариантов 
клиренса (рабепразол и эзомепразол); удвоении суточной 
дозировки ИПП в  рамках эрадикации; добавлении про-
биотиков в состав схем эрадикации [45–50]. Помимо этого, 
достаточно перспективным представляется добавление 
гастропротектора ребамипида  (Ребагит) к  схемам эради-
кации [51, 52]. Ребамипид не обладает собственным пря-
мым антихеликобактерным действием, однако в экспери-
ментальных работах было показано, что он ингибирует 
адгезию H. pylori к эпителиальным клеткам слизистой обо-
лочки желудка, а также снижает активацию NF-кB и про-
дукцию IL-8, индуцированную H. pylori  [53, 54]. В  двух 
независимых метаанализах, проведенных в  популяциях 
различных стран, было показано, что включение ребами-
пида в состав эрадикационной терапии достоверно повы-
шает эффективность лечения  (ОШ 1,737, 95% ДИ: 

 Таблица 2. Детализация схем эрадикационной терапии: 
состав и режим дозирования

 Table 2. Details of ET regimens: composition and dose 
schedule

Название схемы Препараты и дозировка

Тройная терапия 
с кларитромицином

ИПП + кларитромицин (500 мг 2 раза в сутки) 
+ амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки)

Висмут-содержащая 
квадротерапия

ИПП + висмут (120 мг 4 раза в сутки) + 
тетрациклин (500 мг 4 раза в сутки) + 
метронидазол (500 мг 3 раза в сутки)

Квадротерапия без 
препаратов висмута 
(«одновременная» или 
«сопутствующая»)

ИПП + кларитромицин (500 мг 2 раза в сутки) 
+ амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки) + 
метронидазол (500 мг 3 раза в сутки)

Фторхинолон-содержащая 
тройная терапия

ИПП + левофлоксацин (500 мг 2 раза в сутки) 
+ амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки)

Фторхинолон-содержащая 
квадротерапия

ИПП + левофлоксацин (500 мг 2 раза в сутки) 
+ амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки) + 
висмут (120 мг 4 раза в сутки)

Фторхинолон-содержащая 
тройная терапия для 
пациентов с аллергией 
на пенициллины

ИПП + левофлоксацин (500 мг 2 раза в сутки) 
+ кларитромицин (500 мг 2 раза в сутки)

Тройная терапия 
с рифабутином

ИПП + амоксициллин (1000 мг 2 раза в сутки) 
+ рифабутин (150 мг 2 раза в сутки)
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1,194–2,527; ОШ 1,753, 95% ДИ: 1,312–2,343)  [55, 56]. 
Последний метаанализ, обобщивший 6  контролируемых 
работ, проведенных в  России, показал, что добавление 
ребамипида в  схемы эрадикации достоверно повышает 
эффективность лечения у  российского контингента 
H. pylori-инфицированных пациентов (ОШ 2,162, 95% ДИ: 
1,268– 3,685)  (табл. 3)  [57]. Дополнительным преимуще-
ством ребамипида, актуализирующим его применение 
у  H.  pylori-инфицированных пациентов, является эффек-
тивность препарата в  рамках редукции воспалительных 
изменений слизистой оболочки желудка, которые могут 
сохраняться даже после успешной эрадикации H. pylori. 
Согласно последним клиническим рекомендациям 

Российской гастроэнтерологической ассоциацией и ассо-
циации «Эндоскопическое общество РЭНДО» 2021  г., 
пациентам с хроническим гастритом, в т. ч. атрофическим, 
с  целью потенцирования защитных свойств слизистой 
оболочки возможно рекомендовать терапию ребамипи-
дом в  течение 4–8  нед.  [16]. Ребамипид обеспечивает 
нейтрализацию перекисного окисления липидов, способ-
ствует улучшению кровоснабжения и  восстановлению 
эпителиального барьера слизистой, что позволяет рас-
сматривать данный препарат как средство для лечения 
ХГ [51, 52]. В двух независимых исследованиях К. Haruma 
et al. 2002 г. и Т. Kamada et al. 2015 г. с длительным пери-
одом наблюдения  (12  мес.) было показано, что терапия 
ребамипидом приводит к  регрессу морфологических 
признаков хронического гастрита, выражающихся 
в  лимфоцитарно-нейтрофильной инфильтрации слизи-
стой оболочки желудка [58, 59].

ИНДИВИДУАЛИЗАЦИЯ ЭРАДИКАЦИОННОЙ ТЕРАПИИ

В консенсусе Маастрихт VI впервые подробно рассма-
триваются две основные актуальные стратегии ЭТ: инди-
видуализированная  – на  основе определения чувстви-
тельности к антибактериальным препаратам и эмпириче-
ская – на основе информации о резистентности к клари-
тромицину и мониторинга эффективности схем в регио-
не, обе из  которых имеют ряд преимуществ 
и недостатков (табл. 4) [4]. 

 Таблица 3. Эффективность включения ребамипида 
в схемы эрадикационной терапии инфекции H. pylori: 
результаты метаанализов

 Table 3. Efficacy of the use of Rebamipide in H. pylori ET 
regimens: results of meta-analyses

Автор, год Популяция(и) Количество включенных 
исследований, n

Результат, ОШ 
и 95% ДИ

Т. Nishizawa 
et al., 2014 [53]

Япония, Южная 
Корея 6 1,737

(1,194–2,527)

D.N. Andreev 
et al., 2019 [54]

Япония, Южная 
Корея, Россия 11 1,753

(1,312–2,343)

Д.Н. Андреев 
и др., 2022 [55] Россия 6 2,162

(1,268–3,685)

 Таблица 4. Основные преимущества и ограничения стратегий лечения инфекции H. pylori
 Table 4. Main advantages and limitations of H. pylori treatment strategies

Индивидуализированная стратегия лечения – на основе определения 
чувствительности к антибактериальным препаратам

Эмпирическая стратегия лечения – на основе информации о резистентности 
к кларитромицину и мониторинга эффективности схем в регионе

Преимущества:
•	Позволяет проводить исследования резистентности с течением времени
•	Обеспечение индивидуального лечения
•	Сокращение ненужного назначения антибиотиков
•	Может ограничить появление устойчивости к антибиотикам во всем мире
•	Может позволить назначать стандартную тройную терапию на основе клари-

тромицина пациентам с чувствительными к кларитромицину штаммами 
в регионах с высокой общей резистентностью к кларитромицину

•	Молекулярные тесты (ПЦР), основанные на образце стула, могут позволить 
использовать более удобные методы

•	Тесты на чувствительность можно рекомендовать регулярно проводить 
в специализированных центрах для оценки распространенности устойчивости 
к антибиотикам при лечении пациентов, ранее не получавших лечения, 
а также оценки влияния любой такой устойчивости на эффективность лечения

Ограничения:
•	Лучшее время для выполнения посева (до первого лечения или только 

после неудачи в лечении) остается спорным моментом
•	Требуется выполнение эндоскопии, что дорого и неудобно
•	Низкий уровень принятия эндоскопии пациентами
•	Поскольку большинство результатов эндоскопии являются нормальными, 

эта процедура не способствует лечению
•	Посев требует времени и опыта
•	Посев не всегда доступен на регулярной основе
•	Посев имеет низкую чувствительность (<80%)
•	Несовершенная корреляция между тестированием на чувствительность, 

проведенным путем посева и с помощью ПЦР
•	Посев дает полезную информацию только для кларитромицина, 

метронидазола и хинолонов
•	Несовершенная корреляция между результатами in vitro и in 

vivo (в основном для метронидазола)
•	Высокая стоимость (в основном из-за эндоскопии)

Преимущества:
•	Стратегия «тестируй и лечи» при диспепсии рекомендуется всеми 

консенсусами (для молодых пациентов без тревожных симптомов)
•	Резистентность к амоксициллину и тетрациклину встречается крайне 

редко, поэтому их можно назначать эмпирически
•	Резистентность in vitro к висмуту не описана, поэтому его также можно 

назначить эмпирически
•	Резистентность in vitro к метронидазолу оказывает ограниченное 

влияние на эффективность лечения при достаточно длительном лечении 
и в высоких дозах

•	Позиция в случае неудачи ясна: не назначать повторно ни один 
из антибиотиков, к которым H. pylori, вероятно, приобрел резистентность

•	Рифабутин и фуразолидон являются хорошей альтернативой для 
эмпирического лечения после нескольких неудач эрадикации

•	Кумулятивный уровень эрадикации H. pylori с помощью нескольких 
последовательных эмпирически назначенных терапий спасения 
достигает почти 100% эффективности 

Ограничения:
•	Резистентность H. pylori к антибиотикам во всем мире достигла 

тревожного уровня
•	Эмпирическое лечение может увеличить возникновение устойчивости 

к антибиотикам во всем мире
•	В некоторых случаях это будет означать назначение антибиотика, 

который не будет эффективным
•	Увеличение количества ненужных назначений антибиотиков
•	Не позволяет проводить исследования резистентности
•	Не предоставляет индивидуальное лечение
•	Может вызвать временное повышение устойчивости некоторых 

бактерий к антибиотикам 
•	Может вызвать кратковременное нарушение микробиоты кишечника 

после эрадикации H. pylori
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В целом приоритезация делается в сторону индивиду-
ализированной терапии, которая позволяет достигать 
лучших результатов за счет селективного подбора анти-
бактериальных препаратов. Действительно, с  учетом 
возрастающей антибиотикорезистентности новым 
в  сравнении с  предшествующим консенсусом является 
положение о молекулярных методах диагностики (в част-
ности, ПЦР в реальном времени, полногеномное секвени-
рование и  цифровая ПЦР) для выявления мутаций 
H.  pylori, связанных с  устойчивостью к  кларитромицину, 
левофлоксацину, тетрациклину и рифабутину. Более того, 
перед назначением любых схем терапии, содержащих 
кларитромицин, рекомендуется проведение теста на чув-
ствительность к кларитромицину с помощью молекуляр-
ных или бактериологических методов, если они доступны. 
В России ведется разработка молекулярно-генетической 
тест-системы с  определением мутаций в  генах, ответ-
ственных за резистентность к кларитромицину S23 и лево-
флоксацину gyrA [60]. 

Для молекулярного тестирования с  помощью ПЦР 
предлагается использовать биоптаты желудка, извлечен-
ные из  экспресс-тестов на  уреазу  (быстрый уреазный 
тест). Последний метаанализ O.P. Nyssen et  al. 2022  г., 
обобщивший результаты 54  исследований  (более 
14  000  пациентов), продемонстрировал значимое пре
имущество индивидуализированной терапии над эмпи-
рической как в  общем пуле включенных исследований 
(ОР: 1,12; 95% ДИ: 1,08–1,17), так и среди рандомизиро-
ванных контролируемых исследований (ОР: 1,16; 95% ДИ 
1,11–1,22)  [61]. Вместе с  тем экспертами консенсуса 
уточняется, что всеобщее рутинное применение данной 
тактики пока в  превалирующем большинстве регионов 
мира невозможно и  ее повсеместная обоснованность 
требует дальнейшего изучения.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Таким образом, в качестве схем первой линии в реги-
онах с низким уровнем резистентности к кларитромици-
ну (<15%) могут назначаться эмпирически тройная тера-
пия  (ИПП + кларитромицин + амоксициллин) и  висмут-
содержащая квадротерапия (ИПП + висмут + тетрациклин 

+ метронидазол) в соответствии с консенсусом Маастрихт 
VI. В регионах с высокой резистентностью к кларитроми-
цину  (более 15%), а  также в  регионах с  неизвестной 
устойчивостью к  данному антибактериальному средству 
рекомендуется применение классической квадротерапии 
с  препаратами висмута в  качестве основного выбора 
и квадротерапии без препаратов висмута («одновремен-
ная» или «сопутствующая») в  качестве альтернативного. 
Схемами эмпирического выбора второй линии (когда тест 
на  чувствительность к  антибактериальным препаратам 
недоступен) являются фторхинолон-содержащая квадро-
терапия (ИПП + левофлоксацин + амоксициллин + висмут) 
или фторхинолон-содержащая тройная терапия  (ИПП + 
левофлоксацин + амоксициллин), а  также висмут-
содержащая квадротерапия. В качестве терапии «спасе-
ния» при неэффективности вышеобозначенных схем ЭТ 
и  отсутствия возможности провести анализ на  чувстви-
тельность микроорганизма консенсусом Маастрихт VI 
регламентируется использование тройной терапии 
с рифабутином (ИПП + амоксициллин + рифабутин). 

Российская гастроэнтерологическая ассоциация (РГА) 
в  серии своих последних клинических рекомендаций 
рекомендует для достижения максимальной эффектив-
ности лечения при использовании классической тройной 
ЭТ и нивелирования риска дальнейшей прогрессии кла-
ритромициновой резистентности в  России применять 
дополнительные меры по  повышению ее эффективно-
сти  (подробное инструктирование пациента и  контроль 
за  точным соблюдением назначенного режима приема 
лекарственных средств; пролонгация курса до 14 дней; 
назначение дважды в  день повышенной дозы ИПП; 
использование ИПП последних поколений  (рабепразол 
и  эзомепразол); добавление к  стандартной тройной 
терапии висмута трикалия дицитрата  (240  мг 2  раза 
в  сутки); добавление к  стандартной тройной терапии 
цитопротектора ребамипида  (100  мг 3  раза в  сутки); 
добавление к стандартной тройной терапии пробиотика 
с  доказанной эффективностью в  рамках контролируе-
мых исследований).�
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