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СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К КАНЦЕРПРЕВЕНЦИИ  
HP-АССОЦИИРОВАННОГО  ГАСТРИТА
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Инфекция Helicobacter pylori (НР) признана основной причиной хронического гастрита (ХГ) с последую-
щим развитием до 71–95 % случаев рака желудка. Приводятся современные подходы к канцерпревенции 
HP-ассоциированного гастрита.
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MODERN APPROACHES TO THE CANCER PREVENTION  
IN HP-ASSOCIATED GASTRITIS

M.S. Moldobaeva, A.A. Elistratov, N.T. Tolombaeva, G.K. Sharshenalieva

Helicobacterpylori (НР) infection is recognized as the main cause of chronic gastritis and the subsequent de-
velopment up to 71–95 % of cases of gastric cancer. The article presents the current approaches to the cancer 
prevention in HP-associated gastritis.
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Актуальность. Рак желудка остается одним 
из самых распространенных заболеваний в мире. 
В настоящее время рак желудка в общемировой 
структуре онкологической заболеваемости зани-
мает 4-е место после рака легкого, рака молоч-
ной железы и колоректального рака. В Японии 
заболеваемость населения раком желудка дости-
гает 75 , а в России – 26  (Ю.Е. Медведева и 
соавт., 2001).

В Кыргызской Республике рак желудка харак-
теризуется высокой распространенностью и смерт-
ностью, составляя соответственно 12,4 и 10,1 %  
и вышел на первое место в структуре онкологиче-
ских заболеваний [1–3].

НР-инфекция является основной причиной 
ХГ и в 71–95 % случаев рака желудка. Поэтому 
имеются веские доказательства того, что эрадика-
ция НР-инфекции уменьшает риск развития рака 
желудка (А) и других НР-ассоциированных заболе-
ваний [4]. 

Цель исследования – представить современ-
ные подходы превенции аденокарциномы желуд-
ка у больных с НР-ассоциированным гастритом 
путем применения эффективной эрадикационной 
фармакотерапии. 

В статье приведены уровни доказательности 
A, В, С, D в соответствие с SIGN-50. 

Рак желудка редко развивается в отсутствии 
активного гастрита. Между раком желудка и рас-
пространенностью и тяжестью гастрита, а так-
же атрофией и кишечной метаплазией имеется 
положительная ассоциация (А) [4]. Инфекция 
Helicobacter pylori (НР) является наиболее важным 
фактором в патогенезе хронического гастрита (ХГ) 
и существенным фактором для 71–95 % случаев 
рака желудка. Поэтому необходимо проводить ак-
тивную эрадикацию инфекции у больных хрониче-
ским НР-ассоциированным гастритом.

НР-ассоцированный гастрит представля-
ет собой наиболее распространенную форму ХГ  
и встречается в 80–90 % всех случаев, что связано 
с высокой инфицированностью НР населения. 

С помощью выборочных исследований на-
ми установлено, что в КР инфицированность НР-
инфекцией у больных язвенной болезнью и ХГ 
достигает 74 % [5, 6], а по данным Национального 
центра кардиологии и терапии им. академика М.М. 
Миррахимова за 2007 г. – 100 % [7]. 

НР-инфекция вызывает повреждение эпите-
лия СОЖ как непосредственно (ферменты, амми-
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ак), так и опосредованно – за счет иммунных фак-
торов защиты и биологически активных веществ. 
НР-инфекция стимулирует перекисное окисление 
липидов, вызывает изменение нормальных процес-
сов регенерации желудочного эпителия: обуслов-
ливает дисрегенераторные процессы, влияет и на 
пролиферацию, и на апоптоз эпителиоцитов. 

Доказано, что онкогенный потенциал факторов 
вирулентности связан с отдельными полиморфиз-
мами CagA и VacA (А) [4]. Географическая вариа-
бельность онкогенного потенциала факторов виру-
лентности отражает неодинаковую частоту встре-
чаемости рака желудка в разных регионах. На риск 
развития рака желудка влияют генетические факто-
ры хозяина (А) [4]. Влияние факторов внешней сре-
ды вторично по отношению к эффектам инфекции 
НР (А) [4]. Для рака желудка кишечного типа харак-
терна последовательность смены патоморфологиче-
ских характеристик слизистой оболочки во време-
ни: хронический атрофический гастрит – кишечная 
метаплазия – дисплазия – рак.

Другим важным путем канцерогенеза явля-
ется то, что гипохлоргидрия приводит к избыточ-
ному росту других микроорганизмов (кроме НР), 
продуцирующих метаболиты, обладающие канце-
рогенным потенциалом (А) [4] и значительно сни-
жает содержание аскорбиновой кислоты, которая 
представляет собой антиокисдант, связывающий 
канцерогенные N-нитрозамины и реактивные со-
единения кислорода.

Современные	 подходы	 к	 эррадикации	НР-
инфекции.	

Пороговым значением между высоким и низ-
ким уровнем резистентности к кларитромицину 
рекомендуется считать показатель в 15–20 % [8]. 

В проведенных нами  выборочных исследо-
ваниях было показано, что в КР у обследованных 
пациентов с ЯБ и ХГ резистентность НР к клари-
тромицину составила 16,2 % [5, 6], в связи с чем 
уровень резистентности к кларитромицину в КР 
условно причислен к низкому.

1-я линия эрадикационной терапии. Боль-
ным, впервые обратившимся за медицинской по-
мощью, назначается одна из схем лечения: 

Тройная терапия:
 ¾ ИПП в стандартной дозе (например, омепра-

зол 20 мг) 2 раза в день, кларитромицин по 
500 мг (или джозамицин 1000 мг согласно Пя-
тому Московскому соглашению) 2 раза в день, 
амоксициллин по 1000 мг 2 раза в день (А) [9, 
10]. Продолжительность лечения составляет 
10–14 дней (А) [10, 11].
Согласно результатам проведенных нами вы-

борочных исследований, в КР уже преодолен кри-

тический порог резистентности НР к метронидазо-
лу (45 %) [5, 6]. Поэтому замена амоксициллина на 
метронидазол в КР неоправданна [12].

Выбор ИПП зависит от экономической и фи-
зической доступности препаратов. 

Максимальный эффект трехкомпонентной те-
рапии наблюдался в исследованиях по сравнению 
высоких доз наиболее эффективных ИПП второго 
поколения (эзомепразол 40 мг два раза в день) со 
стандартными дозами ИПП первой линии (также 
два раза в день) (А) [4].

Добавление висмута трикалия дицитрата (120 
мг 4 раза в день или 240 мг 2 раза в день) к трой-
ной терапии (вариант квадротерапии) увеличивает 
эффективность эрадикации на 15–20 % (С) и до-
полняется противовоспалительным действием вис-
мута [10, 11]. 

Добавление пробиотиков Saccharomyces 
boulardii к стандартной антихеликобактерной те-
рапии в стандартной дозе в течение 10–14 дней  
и более улучшает переносимость антибиотиков, 
повышает эффективность эрадикации Helicobacter 
pylori и комплаенс пациентов [10].

Добавление пробиотиков, содержащих не-
которые штаммы Lactobacillus acidophilus и/или 
Bifidobacterium spp., к стандартной антихелико-
бактерной терапии в стандартных дозах в течение 
одного месяца улучшает переносимость анти-
биотиков, повышает эффективность эрадикации 
Helicobacter pylori и комплаенс [10].

Добавление некоторых пребиотиков, содер-
жащих, например, ди-, олиго- и полисахариды 
(фруктоолигосахариды, гуммиарабик, лактитол), 
к стандартной антихеликобактерной терапии  
в стандартных дозах в течение одного месяца 
улучшает переносимость терапии, повышает 
эффективность эрадикации Helicobacter pylori  
и комплаенс [10].

Квадротерапия на основе препаратов висмута:
 ¾ ИПП в стандартной дозе (омепразол 20 мг)  

2 раза в сутки + висмута  трикалия дицитрат 
120 мг 4 раза в день + метронидазол 500 мг 
3 раза в сутки + тетрациклин 500 мг 4 раза  
в сутки (А) [4]. Продолжительность лечения 
составляет 10 дней (А) [4].
При аллергических реакциях на пенициллин:

 ¾ “Терапия спасения”: ИПП в стандартной дозе 
(например, омепразол 20 мг) 2 раза в день + 
кларитромицин по 500 мг 2 раза в день + ле-
вофлоксацин 500 мг 1 раз в день (продолжи-
тельность 10–14 дней) (В) [4].
Согласно рекомендациям Пятого Московско-

го соглашения [10], можно использовать и другие 
схемы:
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Больным хроническим атрофическим га-
стритом с ахлоргидрией, подтвержденной на 
рН-метрии: 

 ¾ Висмут трикалия дицитрат 240 мг 2 раза  
в день или 120 мг 4 раза в день + кларитроми-
цин 500 мг (или джозамицин 1000 мг) 2 раза 
в день + амоксациллин 1000 мг 2 раза в день 
(продолжительность 10–14 дней)  [10].
Пожилым больным в ситуациях, когда полно-

ценная антихеликобактерная терапия невозможна:
 ¾ Висмут трикалия дицитрат 240 мг 2 раза  

в день или 120 мг 4 раза в день + ИПП  
в стандартной дозе (омепразол 20 мг или 
лансопразол 30 мг) 2 раза в день + амокса-
циллин 1000 мг 2 раза в день (продолжи-
тельность 14 дней) или Висмут трикалия 
дицитрат 120 мг 4 раза в день (продолжи-
тельность 28 дней). При наличии болевого 
синдрома – короткий курс ИПП [10].
В ситуациях, при которых полноценная тера-

пия невозможна (поливалентная аллергия к анти-
биотикам, сопутствующая патология гепатоби-
лиарной системы и категорический отказ пациен-
та от приема антибиотиков):

 ¾ Висмута трикалия дицитрат по 120 мг 4 раза  
в день (или 240 мг 2 раза в день) за 30–40 ми-
нут до приема пищи и на ночь в течение 28 
дней. При наличии болевого синдрома – ко-
роткий курс ИПП [10].
Проведение	 эрадикации	Helicobacter	 pylori	

беременным	не	показано.

Пролонгированная	терапия.	Активный воспа-
лительный процесс, характеризующийся инфильтра-
цией СОЖ полиморфно-ядерными клетками, обычно 
разрешается в течение 4 недель, однако у значитель-
ной части больных хроническое воспаление СОЖ  
с лимфоцитарной инфильтрацией может сохраняться 
до 1 года (эксхеликобактерный гастрит). Его длитель-
ная персистенция создает условия для прогрессиро-
вания структурных изменений в постэрадикацион-
ном периоде даже при отсутствии инфекционного 
фактора. В такой ситуации патогенетически обосно-
ванной считается монотерапия висмутом трикалия 
дицитратом (по результатам российских исследова-
ний признан наиболее эффективным и безопасным 
из висмутсодержащих препаратаов) по 240 мг 2 раза 
в день или 120 мг 4 раза в день в течение 2–3 недель 
после окончания курса приема остальных компонен-
тов эрадикационной терапии (D) [13]. Такая тактика 
связана с выраженным противовоспалительным эф-
фектом препарата висмута.

Контроль эффективности терапии 1-й ли-
нии. Уреазный дыхательный тест или валидирован-
ный лабораторный метод анализа кала с использо-
ванием моноклональных антител – неинвазивные 
методы, которые рекомендуются для оценки эффек-
тивности эрадикационной терапии (А) [4]. 

Результат эрадикации НР определяют как мини-
мум через 4 недели после окончания терапии (В) [4].

2-я линия эрадикационной терапии. При со-
хранении НР-инфекция в слизистой желудка на-
значается одна из схем лечения: 

Таблица 1 – Схемы эрадикационной терапии НР,  
рекомендуемые консенсусом Маастрихт-IV (Флоренция, 2010) [4]

Показатель
Регионы с низким уровнем распро-
страненности резистивных штаммов  
к кларитромицину

Регионы с высоким уровнем распро-
страненности резистивных штаммов  
к кларитромицину

Терапия 1-й линии

ИПП + кларитромицин + амоксицил-
лин/ метронидазол.
Квадротерапия на основе препаратов 
висмута

Квадротерапия на основе препаратов 
висмута. Последовательная терапия. 
Квадротерапия без препаратов вис-
мута

Терапия 2-й линии
Квадротерапия на основе препаратов 
висмута.
ИПП + левофлоксацин + амоксициллин

ИПП + левофлоксацин + амоксициллин

Терапия 3-й линии Индивидуальный подбор препаратов на основании результатов тестирования 
резистентности НР к антибиотикам

Пациенты с аллергией на про-
изводные пенициллина

ИПП + кларитромицин + метронидазол.
“Терапия спасения”: ИПП + кларитро-
мицин + левофлоксацин

Квадротерапия на основе препаратов 
висмута

Квадротерапия на основе препаратов висмута: ИПП + метронидазол + тетрациклин + висмута трикалия дицитрат.
Квадротерапия без препаратов висмута: ИПП + кларитромицин + амоксициллин + метронидазол.
Последовательная терапия: ИПП + амоксициллин (первые 5 дней) + ИПП + кларитромицин + метронидазол 
(последующие 5 дней)
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 ¾ ИПП в стандартной дозе (омепразол 20 мг) 
2 раза в сутки + висмута  трикалия дицитрат 
120 мг 4 раза в сутки + метронидазол 500 мг 
3 раза в сутки + тетрациклин 500 мг 4 раза  
в сутки (А) [4, 11]. Продолжительность лече-
ния 10 дней (А) [4, 11].
В исследованиях было продемонстрировано, 

что: четырехкомпонентная схема является эффек-
тивной схемой 2-й линии в Азии; отмечается вы-
сокая приверженность к четырехкомпонентной 
терапии.

 ¾ ИПП в стандартной дозе (например, омепра-
зол 20 мг) 2 раза в день + амоксициллин по 
1000 мг 2 раза в день + левофлоксацин 500 
мг 1 раз в день (продолжительность 10–14 
дней) (В) [4].
Согласно рекомендациям Пятого Московско-

го соглашения [10], можно использовать и другие 
схемы:

 ¾ Висмут трикалия дицитрат 240 мг 2 раза 
в день + ИПП в стандартной дозе 2 раза  
в день + амоксациллин 1000 мг 2 раза в день 
+ нифурател 400 мг 2 раза в день или фура-
золидон 100 мг 4 раза в день (длительность 
10–14 дней).

 ¾ Один из ИПП в стандартной дозировке + 
амоксициллин 500 мг 4 раза в день или 1000 
мг 2 раза в день + левофлоксацин 500 мг 2 
раза в день (длительность 10–14 дней).
Контроль эффективности терапии 2-й 

линии. Уреазный дыхательный тест или вали-
дированный лабораторный метод анализа кала  
с использованием моноклональных антител – не-
инвазивные методы, рекомендуемые для оценки 
эффективности эрадикационной терапии (А) [4].

Результат эрадикации НР определяют как мини-
мум через 4 недели после окончания терапии (В) [4].

Показания	 для	 направления	 к	 гастроэн-
терологу.

При отсутствии лечебного эффекта от про-
веденной терапии (рефрактерная НР-инфекция) 
врач первичного звена должен направить пациента  
к гастроэнтерологу.

Диспансеризация
Предраковые изменения СОЖ требуют эндо-

скопического контроля (А) [4]. Регулярное наблю-
дение показано при атрофии средней и тяжелой 
степени (каждые 2–3 года) и при дисплазии (каж-
дые 3–6 месяцев) [4].

Из вышеизложенного следует, что в Кыргыз-
стане рак желудка занимает 1-е место в структу-
ре злокачественных опухолей. К канцерогенам  
1-й группы риска в отношении развития рака же-
лудка признана инфекция H. Pylori.

Согласно рекомендациям консенсуса Ма-
астрихт IV, основанных на современных и до-
стоверных результатах с позиций доказательной 
медицины, эрадикация НР-инфекции является 
основным методом канцерпревенции. Однако 
во всем мире отмечается рост количества ре-
зистентных к антибиотикотерапии штаммов  
H. Pylori, что снижает эффективность эрадика-
ционной терапии. Поэтому нами впервые были 
проведены выборочные исследования, которые 
показали, что в КР у обследованных пациентов 
с ЯБ и ХГ резистентность НР к кларитромици-
ну составила 16,2 % и уже преодолен критиче-
ский порог резистентности НР к метронидазолу 
(45 %). Исходя из результатов исследований, на-
ми обосновано адаптированы схемы эрадикаци-
онной терапии, которые приведены в 1-й и 2-й  
линиях.

Для большей индивидуализации похода к ле-
чению больных на первичном уровне нами впер-
вые приведены дополнительные схемы эрадика-
ционной терапии согласно Пятому Московскому 
соглашению.

Таким образом, наши исследования имеют как 
научное значение, так и содержат практические ре-
комендации.
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