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Цель обзора. Суммировать и проанализировать 
основные каузативные факторы, определяющие 
неэффективность современных схем антигелико-
бактерной терапии.

Основные положения. Эффективность эради-
кационной терапии (ЭТ) может зависеть от целого 
ряда факторов, которые в целом можно разделить 
на три основные группы в зависимости от происхож-
дения: факторы, детерминированные микроорга-
низмом (бактерией); факторы, детерминированные 
макроорганизмом (пациентом); факторы, детерми-
нированные врачом. При этом в клинической практи-
ке нередки случаи, когда у одного пациента имеется 
сочетание сразу нескольких независимых факторов, 
определяющих неудачу проводимого лечения.

Заключение. Эффективность ЭТ зависит от 
достаточно широкого спектра гетерогенных причин. 
На настоящий момент, безусловно, главным факто-
ром, определяющим неэффективность назначенно-
го лечения, является рост антибиотикорезистентно-
сти H. pylori к основным препаратам, используемым 
в схемах ЭТ первой линии.

Ключевые слова: Helicobacter pylori, эрадика-
ция, антибиотикорезистентность, комплайнс, поли-
морфизм, CYP2C19, MDR1, IL-1β, дженерики, кла-
ритромицин.
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The aim of review. To summarize and analyze 
main causative factors determining inefficacy of modern 
algorithms of antihelicobacter therapy.

Key points. Efficacy of eradication therapy (ET) can 
depend on a lot of factors which generally can be divided 
in three main groups in relation to origin: factors deter-
mined by microorganism (bacteria); factors determined 
by macroorganism (patient); the factors determined by 
doctor. Hence, in clinical practice cases a single patient 
may have combination of several independent factors 
determining failure of provided treatment.

Conclusion. Efficacy ET depends upon wide spec-
trum of heterogeneous mechanisms. For the present 
moment, the primary factor determining inefficacy of 
treatment, is increase of H. pylori antibiotic resistance to 
the basic drugs, applied in modes of the first line of ET.

Key words: Helicobacter pylori, eradication, antibi-
otic resistance, compliance, polymorphism, CYP2C19, 
MDR1, IL-1β, generic drugs, clarithromycin.
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В настоящее время инфекция Helicobacter 
pylori относится к одной из наиболее рас-
пространенных бактериальных инфекций 

человека. Согласно эпидемиологическим данным, 
более 50% населения мира (примерно три милли-
арда человек) инфицировано данным микроорга-
низмом [70]. При этом исследователями многих 
стран наглядно показана прямая корреляционная 
зависимость степени инфицированности жите-
лей от общего экономического развития страны, 
уровня жизни и образования, а также санитарно-
гигиенических условий проживания [70, 86]. Так, 
в индустриально развитых странах от 20 до 50% 
взрослого населения инфицировано H. pylori, а в 
развивающихся странах уровень инфицированно-
сти превышает 80% (рис. 1) [34].

На сегодняшний день наличие H. pylori счи-
тается важнейшим этиопатогенетическим факто-
ром развития хронического гастрита, язвенной 
болезни желудка и двенадцатиперстной кишки, 
MALT-лимфомы, а также аденокарциномы желуд-
ка [14, 70]. Помимо этого инфекция H. pylori 
рассматривается как аддитивная составляющая в 
патогенезе функциональной диспепсии, НПВП-
индуцированной гастропатии и болезни Менетрие 
[14, 72]. В последние десятилетия появился также 
ряд исследований, демонстрирующих возможную 
прямую или опосредованную связь H. pylori с 
формированием идиопатической железодефицит-
ной анемии и идиопатической тромбоцитопениче-
ской пурпуры [49, 80].

Фактически четверть века практического при-
менения антигеликобактерной терапии с целью 
эрадикации микроорганизма и сотни проведенных 
клинических исследований однозначно говорят об 
отсутствии гарантированного успеха вне зависи-
мости от выбранной схемы эрадикационной тера-
пии (ЭТ). Другими словами – лечение инфекции 
H. pylori остается относительно сложной задачей 
ввиду отсутствия схем, гарантирующих 100%-й 
успех. Интерес ученых к недостаточной эффек-
тивности ЭТ подчеркивается колоссальным чис-
лом публикаций, включающим на сегодняшний 

день более 120 мета-анализов контролируемых 
исследований, посвященных различным аспектам 
данной проблемы. Наибольшее число мета-анали-
зов (более 25) посвящено оценке эффективности 
схем первой линии ЭТ, традиционно включающих 
ингибитор протонной помпы (ИПП), кларитро-
мицин и амоксициллин (или метронидазол) [29]. 
Этот интерес сегодня абсолютно понятен, так как 
за последние годы эффективность тройной тера-
пии первой линии прогрессивно снижается [44]. 
Если в середине 90-х годов прошлого столетия 
эффективность указанной схемы составляла 90%, 
то в настоящее время во многих регионах мира 
редко превышает 60% [40].

Причины неэффективности ЭТ

Неэффективность ЭТ может зависеть от ряда 
факторов, которые в целом можно разделить на 
три основные группы в зависимости от происхож-
дения (см. таблицу):

• факторы, детерминированные микроорганиз-
мом (бактерией);

• факторы, детерминированные макроорганиз-
мом (пациентом);

• факторы, детерминированные врачом.
При этом в клинической практике нередки слу-

чаи, когда у одного пациента имеется сочетание 
нескольких независимых факторов, определяю-
щих неудачу проводимой ЭТ [29].

Факторы, детерминированные  
бактерией

Резистентность к антибактериальным 
препаратам. На настоящий момент резистент-
ность H. pylori к антибактериальным средствам 
рассматривается как главный фактор, негативно 
влияющий на эффективность различных схем 
ЭТ [8, 29, 42, 44]. В основе формирования меха-
низмов резистентности лежат преимущественно 
точечные мутации, обусловливающие альтерацию 
механизмов действия антибиотиков [92]. В свою 
очередь, главной причиной столь драматичного 
роста антибиотикорезистентности H. pylori можно 
считать бесконтрольный и подчас необоснован-
ный прием антибактериальных средств в популя-
ции [40].

По данным литературы, распространенность 
устойчивых штаммов H. pylori растет во всем 
мире [28, 42, 44, 72]. Спектр резистентности охва-
тывает фактически все препараты, используемые 
в целях эрадикации микроорганизма. При этом 
среди антибиотиков, применяемых в схемах пер-
вой линии ЭТ, наиболее остро проблема резистент-
ности стоит к метронидазолу и кларитромицину, в 
то время как устойчивость к амоксициллину и 
тетрациклину остается на довольно низком уровне 
[28, 44]. Так, согласно систематическому обзору 

Рис. 1. Распространенность инфекции H. pylori 
в мире среди взрослого населения (по данным 
A.C. Ford и A.T. Axon [34])
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de Francesco и соавт., в общемировой популяции 
отмечаются следующие показатели резистентности 
H. pylori к основным антибиотикам, применяе-
мым в схемах ЭТ [28]:

• кларитромицин – 17,2% (95% ДИ 16,5–17,9),
• метронидазол – 26,7% (95% ДИ 25,2–28,1),
• амоксициллин – 11,2% (95% ДИ 9,6–12,7),
• левофлоксацин – 16,2% (95% ДИ 14,4–18,0),
• тетрациклин – 5,9% (95% ДИ 4,7–7,1),
• рифабутин – 1,4% (95% ДИ 0,81–9,0),
• полирезистентность – 9,6% (95% ДИ 8,5–

10,7).
К сожалению, в России на текущий момент 

отсутствуют сведения федерального уровня отно-
сительно антибиотикорезистентности H. pylori. 
Ориентируясь на ряд региональных исследований 
в этом направлении, можно сделать вывод, что 
показатель резистентности к кларитромицину, 
по обобщенным данным, не превышает в нашей 
стране 15% [1, 3, 4, 17]. В свою очередь, рези-
стентность к метронидазолу уже выше 50% [5]. 
Таким образом, высокий уровень устойчивости к 
метронидазолу не делает обоснованным широкое 
применение этого препарата в схемах тройной ЭТ 
в России [19].

Безусловно, резистентность к кларитромици-
ну имеет большое значение [42, 44, 52], что 
нашло свое отражение в консенсусе Маастрихт 
IV, рекомендующем дифференцированный под-
ход к назначению схем ЭТ в зависимости от 
показателя кларитромициновой резистентности 
в популяции [61]. Данный факт базируется на 
результатах мета-анализа 93 исследований, про-
веденного L.  Fischbach и E.L. Evans, которые 
показали большую зависимость эффективности 
антигеликобактерной терапии от резистентности к 
кларитромицину, чем к метронидазолу [33].

Реактивация кокковых форм H. pylori 
в спиралевидные. Кокковые формы рассма-
триваются как естественный эволюционный этап 
спиралевидных H. pylori. Трансформация бакте-

рий в кокковую форму может происходить при 
неблагоприятных воздействиях факторов окру-
жающей среды (рН, температура), а также при 
нерациональном применении антибиотиков [70]. 
Кокковые формы H. pylori утрачивают фермен-
тативную активность и способность к делению, 
тем самым создаются благоприятные условия для 
их сохранения в просвете кишечника, а также во 
внешней среде, откуда они могут передаваться 
человеку фекально-оральным путем [6]. В желуд-
ке происходит реактивация кокковых форм в 
активные спиралевидные с последующей колони-
зацией слизистой оболочки органа. Клиническое 
значение кокковых форм обусловлено главным 
образом их невосприимчивостью к антибактери-
альным препаратам, которые действуют только на 
активно делящиеся микроорганизмы [56].

Высокая бактериальная нагрузка. Неко
торые исследования показали, что высокая бакте-
риальная нагрузка является существенным факто-
ром риска неэффективности стандартных схем ЭТ 
[58, 69]. Во многом это может быть обусловлено 
вероятностью присутствия на момент начала анти-
бактериальной терапии резистентных штаммов 
[54].

Одним из широко применяемых методов 
определения бактериальной нагрузки являет-
ся 13С-уреазный дыхательный тест (УДТ). 
Считается, что значение δ, превышающее 35% по 
сравнению с исходным (δ over baseline; DOB) 
при проведении УДТ, может указывать на зна-
чительный риск неудачи ЭТ [29]. Тем не менее, 
стоит отметить, что в ряде исследований не было 
установлено достоверной корреляционной связи 
между показателями УДТ и терапевтическим 
исходом [31].

Вирулентность штамма бактерии. 
Существуют данные, свидетельствующие, что 
некоторые факторы вирулентности H. pylori 
могут оказывать влияние на чувствительность 
бактерий к антибактериальной терапии. В частно-

Факторы, определяющие неэффективность ЭТ

Факторы
детерминированные микроорганизмом 

(бактерией)
детерминированные макроорга-

низмом (пациентом)
детерминированные  

врачом
Резистентность к антибактериальным 
препаратам

Низкий комплайнс пациента Некорректное назначение ЭТ

Реактивация кокковых форм 
H. pylori в спиралевидные

Гиперсекреция соляной кислоты Использование дженериков 
в схемах ЭТ

Высокая бактериальная нагрузка Полиморфизм CYP2C19
Вирулентность штамма бактерии 
(CagA-отрицательные, VacA s2m2)

Полиморфизм MDR1

Полиморфизм IL-1β

Курение

Избыточная масса тела/ожирение

Сахарный диабет
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сти, установлено, что CagA-позитивные штаммы 
являются более восприимчивыми к антибиотикам 
по сравнению с CagA-отрицательными. Кроме 
того, присутствие аллеля VacA s1m1 также увели-
чивает чувствительность H. pylori по сравнению 
с аллелем VacA s2m2 [88]. Такая вариабельность 
чувствительности микроорганизма к антибио-
тикам может быть опосредована более активным 
делением CagA-позитивных и VacA s1m1 штам-
мов бактерии [30].

Факторы, детерминированные  
хозяином (пациентом)

Низкий комплайнс пациента. Несоблюдение 
больным правил применения антигеликобактерной 
терапии является нередкой причиной ее неэф-
фективности [29, 44, 63]. К сожалению, данная 
проблема достаточно актуальна для российского 
контингента пациентов.

Еще 20 лет назад D.Y. Graham и соавт. про-
демонстрировали, что у больных с хорошим 
комплайнсом отмечается более высокая эффектив-
ность ЭТ (96%), чем у лиц с низким комплайнсом 
(69%) [45]. К числу главных причин снижения 
комплайнса относят развитие побочных эффектов 
на фоне проводимого лечения. Актуальность этой 
проблемы определена не только тем, что все схемы 
ЭТ первой линии включают сразу два антибакте-
риальных препарата в высоких дозах, но и дли-
тельностью самого курса лечения, который может 
составлять до 14 дней [63].

Частота побочных эффектов при использова-
нии различных схем терапии весьма вариабельна. 
По данным зарубежных авторов, при назначении 
7-дневной схемы ЭТ число побочных проявлений 
достигало 41%, а у 3–10% больных служило при-
чиной отмены лечения [50]. Пролонгация курса 
до 10–14 дней, как правило, сопровождается раз-
витием побочных эффектов в более чем половине 
случаев [70, 71].

Таким образом, профессионализм врача, его 
способность к убеждению пациента, умение стро-
ить доверительные отношения имеют фундамен-
тальное значение в контексте успеха ЭТ.

Гиперсекреция соляной кислоты. Как 
известно, активность различных антибиотиков in 
vitro значительно уменьшается или полностью 
нивелируется в условиях in vivo при очень низких 
значениях рН желудочного сока. Во многом этот 
факт объясняет необходимость включения ИПП 
в схемы ЭТ. В то же время сегодня мы знаем, 
что H. pylori находится в нереплицирующемся, 
но жизнеспособном состоянии (т. е. становится 
фенотипически резистентным), когда окружающая 
его среда имеет pH от 3 до 6 [77]. Повышение 
pH >6 дает бактериям возможность перейти в 
репликативное состояние, и тогда они становятся 
чувствительными к амоксициллину и кларитро-

мицину. При таких же значениях рН отмечается 
наибольшая устойчивость (максимальный период 
полураспада) амоксициллина и кларитромицина 
[32]. В пользу указанных выше наблюдений сле-
дует отнести и преимущество эффективности ЭТ у 
лиц с нормацидностью на момент начала приема 
антибиотиков по сравнению с пациентами с исход-
но избыточным кислотообразованием [25]. Таким 
образом, у пациентов, страдающих заболевани-
ями, ассоциированными с гиперсекрецией соля-
ной кислоты (синдром Золлингера–Эллисона, 
идиопатическая гиперсекреция соляной кислоты, 
системный мастоцитоз), как правило, отмечается 
более низкая эффективность стандартных схем ЭТ 
[29, 47, 64].

Полиморфизм гена CYP2C19. С учетом 
значимости ИПП в схемах ЭТ принципиально 
важны фенотипические отличия в метаболизме 
данного класса препаратов. Основным путем мета-
болизма ИПП является энзимная система цито
хрома Р450 в печени с участием двух изоформ 
– CYP2C19 (преимущественно) и CYP3A4 [9, 
10, 43]. Скорость метаболизма, а соответственно 
и эффективность ИПП, в первую очередь, детер-
минирована полиморфизмом гена, кодирующего 
изоформу CYP2С19 [11, 26]. В зависимости от 
типов мутаций CYP2С19 популяцию можно под-
разделить на три фенотипические группы [7, 26]:

• «быстрые» метаболизаторы (гомозиготы, нет 
мутаций):

◊ wt/wt (CYP2C19*1/*1);
• «промежуточные» метаболизаторы (гетерози-

готы, мутация в одном аллеле):
◊ wt/m1 (CYP2C19*1/*2),
◊ wt/m2 (CYP2C19*1/*3);

• «медленные» метаболизаторы (мутация в 
обоих аллелях):

◊ m1/m1 (CYP2C19*2/*2),
◊ m1/m2 (CYP2C19*2/*3),
◊ m2/m2 (CYP2C19*3/*3).

У пациентов с фенотипом «быстрых» метабо-
лизаторов отмечается быстрый метаболизм ИПП, 
следовательно, антисекреторный эффект от при-
ема последних имеет у них меньшую выражен-
ность, чем у лиц с фенотипами «промежуточных» 
и «медленных» метаболизаторов [9, 11]. Разница 
в антисекреторном эффекте может определить 
более низкий уровень эрадикации H. pylori у 
«быстрых» метаболизаторов [7, 8, 11, 29]. Так, 
в мета-анализе S. Padol и соавт. была продемон-
стрирована более высокая эффективность ЭТ у 
пациентов с фенотипами «медленных» (88,9%) 
и «промежуточных» (82,7%) метаболизаторов по 
сравнению с «быстрыми» (70,9%) – рис. 2 [65].

Среди представителей ИПП рабепразол и эзо-
мепразол отличаются минимальной зависимостью 
от фенотипически-детерминированных вариантов 
печеночного метаболизма. Рабепразол частич-
но метаболизируется неэнзиматическим путем, 
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за счет чего менее зависим от полиморфизма 
гена СУР2С19 [7, 9, 78]. Эзомепразол является 
S-энантиомером омепразола: это свойство в рам-
ках феномена стереоселективности обусловливает 
его более медленную биотрансформацию системой 
цитохрома Р450 в отличие от рацемата (омепразо-
ла) [9, 78].

В силу того, что молекулярно-генетические 
исследования малодоступны практикующему 
врачу, заподозрить «быстрых» метаболизаторов 
можно ориентируясь на сохранение болевого 
абдоминального синдрома на 3–4-е сутки от нача-
ла приема ИПП, а также принимая во внимание 

медленную эндоскопическую динамику при эпите-
лизации эрозий и рубцевании язвенных дефектов 
у пациента. В свою очередь, недостаточность анти-
секреторного эффекта от терапии с применением 
ИПП можно верифицировать методом 24-часовой 
внутрижелудочной рН-метрии [9].

Стоит отметить, что использование двойной 
дозы препарата у «быстрых» метаболизаторов не 
всегда позволяет рассчитывать на терапевтиче-
ский успех [26, 29, 78]. Так, в работе J.C. Yang 
и соавт. было показано, что увеличение дозы оме-
празола (с 20 до 40 мг) повышает эффективность 
ЭТ у «быстрых» метаболизаторов, однако в дру-
гих исследованиях не было получено аналогичных 
результатов [59, 67, 93].

Полиморфизм гена MDR1. Как извест-
но, на абсорбцию многих пероральных лекарств 
может влиять полиспецифичный АТФ-зависимый 
эффлюксный транспортер – Р-гликопротеин (P-гп) 
[43, 46, 60]. Осуществляя эффлюкс ксенобиотиков 
из цитозоля через плазматическую мембрану в меж-
клеточное пространство, он представляет важный 
компонент гомеостаза клетки [46]. ИПП являются 
субстратом P-гп, ввиду чего активность последнего 
может влиять на эффективность антисекреторной 
терапии, а следовательно, на успешность ЭТ [68].

Экспрессия и функциональная активность 
P-гп определяется полиморфизмом гена MDR1 
(ABCB1), который кодирует данный белок [48, 
60]. Наиболее изученной вариацией указанного 
гена является однонуклеотидный полиморфизм в 

позиции 3435 экзона 26 [24, 48]. 
Считается, что генотипы MDR1 
3435 С/T и С/С характери-
зуются высоким и умеренным 
уровнем экспрессии P-гп на апи-
кальном полюсе мембран энте-
роцитов кишечника. В свою оче-
редь, генотип MDR1 3435 T/T 
ассоциирован с низким уровнем 
экспрессии P-гп, что обуслов-
ливает более высокий уровень 
абсорбции лекарственного веще-
ства в системный кровоток по 
сравнению с генотипами С/T и 
С/С (рис. 3) [22, 79].

Исследований по оценке вли-
яния полиморфизма гена MDR1 
на эффективность ЭТ не так 
много. В работе B. Gawronska-
Szklarze и соавт. генотип MDR1 
3435 T/T был ассоциирован с 
более высоким уровнем эради-
кации H. pylori, чем генотип 
C/C [41]. Однако в исследо-
вании T.  Furata и соавт. полу-
чены противоположные резуль-
таты [37]. В частности, генотип 
MDR1 3435 T/T характеризо-

Ксенобиотик

Р-глико-
протеин

Энтероцит
слизистой
оболочки
тонкой
кишки

Кровеносный сосуд

MDR1 3435 C/C MDR1 3435 C/T MDR1 3435 T/T

Рис. 2. Влияние различных фенотипов CYP2C19 на 
эффективность ЭТ [65].
БМ – «быстрые» метаболизаторы, ПМ – «проме-
жуточные» метаболизаторы, ММ – «медленные» 
метаболизаторы
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Рис. 3. Влияние экспрессии Р-гликопротеина на абсорбцию ксенобиоти-
ков в зависимости от полиморфизма гена MDR1 3435 [22, 60, 79]
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вался более низкой частотой эрадикации H. pylori 
(67%) по сравнению с генотипами C/T (81%) и 
C/C (82%). Скорее всего гетерогенность полу-
ченных результатов может быть обусловлена 
различным влиянием полиморфизма гена MDR1 
на фармакокинетику лекарственных средств у 
европеоидов и азиатов [55]. Кроме того, нельзя 
исключать, что на экспрессию P-гп могут влиять 
параллельные однонуклеотидные полиморфизмы 
в других локусах гена MDR1 [27, 48].

Полиморфизм гена IL-1β. Интерес к провос-
палительному цитокину IL-1β в контексте эффек-
тивности ЭТ обусловлен широкой вариабельно-
стью биологической активности данного цитокина, 
в первую очередь его способностью ингибировать 
продукцию соляной кислоты париетальными клет-
ками желудка [12, 90]. В многочисленных рабо-
тах было показано, что IL-1β является одним из 
самых сильных среди известных ингибиторов кис-
лотной продукции [21, 89, 90]. Так, M.M. Wolfe 
и D.J. Nompleggi в одном из исследований оцени-
ли, что антисекреторный эффект IL-1β в 100 раз 
мощнее, чем у омепразола, и в 6000 раз – чем у 
циметидина [91].

Ингибирующая способность влияния IL-1β на 
желудочное кислотообразование реализуется как 
напрямую, через воздействие непосредственно на 
париетальные клетки, так и опосредованно [21, 
90]. Прямое супрессивное действие на кислото-
образование, как полагают W. Schepp и соавт., 
может осуществляться через особые рецепторы 
IL-1β на париетальных клетках [76]. В свою 
очередь, опосредованное ингибирующее действие 
может реализовываться через активацию рецепто-
ров в центральной нервной системе, расположен-
ных в паравентрикулярном ядре гипоталамуса, а 
также через стимуляцию синтеза простагландинов 
группы Е [73, 74].

Таким образом, полиморфизм гена IL-1β может 
детерминировать различный антисекреторный 
эффект данного цитокина. Сегодня наиболее изучен 
его биаллельный полиморфизм в позиции -511, 
который представляется заменой цитозина на тимин 
(С→T) [12]. Доказано, что полиморфные варианты 
гена IL-1β являются высокопродуцирующими IL-1β 
[51]. У лиц, гомо- (Т/Т) или гетеро (С/Т) зиготных 
по высокопродуцирующему аллелю IL-1β, проду-
цируется соответственно в 4 и 2 раза больше этого 
цитокина, чем у лиц, гомозиготных по немутантно-
му аллелю (С/C) этого гена [35, 51].

Проведенные к настоящему времени иссле-
дования зарубежных авторов констатируют, что 
полиморфизм гена IL-1β-511 существенно влияет 
на эффективность ЭТ: при наличии Т-аллеля про-
цент эрадикации выше [36, 81, 85]. Согласно обзо-
ру M. Sugimoto и соавт., эффективность ЭТ при 
генотипе IL-1β-511 С/C составляет 77,4% (95% 
ДИ 71,9–92,3), что значительно ниже по срав-
нению с генотипами C/T и T/T (87,2%; 95% ДИ 

84,5–89,5, p=0,0002) – рис. 4 [82]. Аналогичные 
результаты получены в нашем исследовании, 
проведенном в смешанной популяции пациентов 
Москвы и Московской области [13].

Курение. Накопленные данные свидетель-
ствуют, что курение негативно влияет на эффек-
тивность ЭТ [23, 53, 83]. Например, в мета-ана-
лизе T. Suzuki и соавт. было продемонстрировано, 
что эффективность эрадикации H. pylori на 8,4% 
выше у некурящих лиц (95% ДИ 3,3–13,5%, 
р<0,01). В свою очередь, отношение шансов 
(ОШ) неудачи ЭТ у курильщиков составило 1,95 
(95% ДИ 1,55–2,45, р<0,01) [83].

Истинная причина сказанного неизвестна. 
Считается, что курение может приводить к сниже-
нию желудочного кровотока и секреции слизи, в 
результате чего уменьшается доставка антибиоти-
ков в слизистую оболочку желудка [29]. Помимо 
этого существует предположение, что курение 
способно модулировать активность CYP2C19, тем 
самым изменяя фармакокинетику ИПП [84]. 
Другим возможным объяснением может являться 
тот факт, что курение приводит к гиперсекреции 
соляной кислоты, которая, в свою очередь, сни-
жает показатели активности и стабильности анти-
биотиков [57].

Избыточная масса тела/ожирение. В ис- 
следовании M. Abdullahi и соавт. установлена 
достоверная ассоциация между низкой эффектив-
ностью ЭТ и избыточной массой тела или ожи-
рением у пациентов без сахарного диабета. Так, 
эффективность эрадикации у этой категории боль-
ных составила 55,0% по сравнению с 85,4% у лиц 
с ИМТ <25 кг/м2 (ОШ 4,77; 95% ДИ 1,64–13,87, 
р<0,005) [20]. Механизмы влияния избыточной 
массы тела и ожирения на результаты ЭТ явля-
ются темой для дискуссий: скорее всего подобные 
взаимосвязи могут быть объяснены изменением 
параметров фармакокинетики (увеличение объема 
распределения) лекарственных средств, в первую 
очередь антибиотиков [43, 66].

Сахарный диабет. В ряде исследований 
выявлено отрицательное влияние сопутствующего 
сахарного диабета (как 1-го, так и 2-го типа) на 
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эффективность ЭТ. Так, в сравнении с контроль-
ными группами изучавшийся показатель у этой 
категории больных, как правило, был на 30% ниже 
[15, 38, 39, 75]. Вероятнее всего это обусловлено 
диабетической ангиопатией слизистых оболочек 
желудочно-кишечного тракта, приводящей к нару-
шению абсорбции антибактериальных препаратов 
[75]. Помимо этого пациенты с сахарным диабе-
том более склонны к бактериальным инфекциям, 
а следовательно, чаще применяют антибиотики, 
провоцируя формирование резистентных штаммов 
H. pylori [15, 75].

Факторы, детерминированные  
врачом

Некорректное назначение ЭТ. На сегодня
шний день приходится констатировать, что несмо-
тря на доступность и адекватность европейских 
и российских рекомендаций по рациональному 
лечению инфекции H. pylori, в практическом 
здравоохранении часто наблюдаются существен-
ные отклонения от стандарта. В свою очередь, 
нерациональная ЭТ является фоном для усугу-
бления негативной ситуации, вызванной ростом 
антибиотикорезистентности H. pylori.

Ввиду объективных трудностей, связанных с 
изучением дефектов в работе практикующих вра-
чей, мы до сих пор имеем, пожалуй, единственное 
крупное исследование при поддержке Российской 
гастроэнтерологической ассоциации, показавшее 
доминирующую частоту ошибок в назначении ЭТ 
[18]:

• диагностика Н. pylori до лечения – 22,5%;
• контроль эффективности ЭТ – 6,7%;
• нерациональная ЭТ (неправильные схемы, 

неадекватные дозы, препараты с недоказанной 
эффективностью) – 81%.

Таким образом, можно признать, что мировой 
опыт лечения инфекции H. pylori к настоящему 
времени частично перенят российскими врачами 
несмотря на активную работу национальных ассо-
циаций, большое количество научных публика-
ций, конференций, симпозиумов и т. п.

Использование дженериков в схемах ЭТ. 
Значимую часть фармацевтического рынка, в том 
числе в России, на текущий момент занимают дже-
нерические препараты, основным преимуществом 
которых перед оригинальными лекарствами явля-
ется их ценовая доступность [2]. Тем не менее, 
далеко не всегда дженерик обладает должной био-
логической, фармацевтической и терапевтической 
эквивалентностью с оригинальным препаратом, в 
связи с чем практикующий врач нередко сталки-
вается с проблемой недостаточной эффективности 
дженерических препаратов [87]. Эти вопросы 
актуальны не только для гастроэнтерологии, но и 
для других областей медицины. Такой негативный 
тренд может быть обусловлен целым рядом при-

чин, зависящих от производителя лекарственного 
средства [87]:

• использование некачественных субстанций;
• применение некачественных вспомогатель-

ных веществ;
• малодоступность стран-производителей для 

контроля в сфере фармацевтической продукции 
(Индия, Китай, Пакистан, и др.).

В России важность данной проблемы под-
черкивается действующими законодательными 
актами, регламентирующими врачу выписывать 
медикаменты только по международному непа-
тентованному названию [16]. С одной стороны, 
это нивелирует эффект «пролоббирования» опре-
деленного препарата медицинскими представи-
телями, а с другой, повышает шанс применения 
дженерика некачественного производства, ведь 
законодательная база в области контроля каче-
ства дженерических средств в России только 
развивается.

Применение дженериков антибактериальных 
препаратов в схемах ЭТ может отрицательно ска-
заться на эффективности проводимого лечения. 
В этой связи представляют интерес результаты 
исследования C.H. Nightingale, в котором срав-
нивалось качество оригинального кларитромицина 
(Клацид®; Abbott) с 65 воспроизведенными анало-
гами [62]:

• 9% дженериков не соответствовали стан-
дартам компании-производителя по заявленному 
содержанию действующего вещества;

• 34% дженериков при растворении высвобож-
дали меньшее количество активного вещества, чем 
оригинальный препарат;

• 28% дженериков содержали высокое количе-
ство производственной примеси 6,11 ди-O-метил-
эритромицина A.

Такое несоответствие дженерика по сравнению 
с оригинальным препаратом может опосредовать 
не только снижение эффективности лечения, но и 
повышение частоты побочных явлений, что, в свою 
очередь, может отразиться на комплайнсе пациен-
та. Вследствие этого в схемах ЭТ целесообразно 
использовать оригинальный кларитромицин.

Заключение

Таким образом, эффективность антигеликобак-
терной терапии зависит от достаточно широко-
го спектра гетерогенных причин. На настоящий 
момент, безусловно, главным фактором, опре-
деляющим неэффективность назначенного лече-
ния, является рост антибиотикорезистентности 
H. pylori к основным препаратам, используемым 
в схемах ЭТ первой линии. В России уровень 
резистентности к кларитромицину пока не являет-
ся критическим, что обусловливает приоритетный 
выбор стандартной тройной ЭТ с кларитромици-
ном как основной схемы эрадикации инфекции. 
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Тем не менее, некорректное назначение ЭТ, в том 
числе использование некачественных дженериков 
кларитромицина, может являться фактором недо-
статочной эффективности ЭТ, а также причиной 

прогрессирования антибиотикорезистентности в 
нашей стране. Ввиду сказанного представляется 
разумным преимущественное назначение ориги-
нального кларитромицина в схемах ЭТ.
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