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ство серозного выпота, петли подвздошной кишки умеренно
раздуты, серозная оболочка тусклая, инъецирована сосуда!
ми, пульсация артерий брыжейки, кишечная перистальтика
ослаблена. Печень, желчный пузырь, толстая кишка – без
патологических изменений. Брюшная полость дренирована
трубкой. Диагноз после лапароскопии – тромбоз в системе
ВБА, субкомпенсированная ишемия кишечника.

Дальнейшее лечение пациентка получала в отделении
интенсивной терапии. Через сутки с момента операции была
выполнена катетеризация ВБА с контрастированием (рису!
нок 2). По данным ангиографии в 14 см от аорты установлен
стеноз ВБА более 50%. Технические возможности для выпол!
нения ангиопластики и стентирования отсутствовали, в свя!
зи с чем была продолжена медикаментозная вазоактивная
терапия.

Несмотря на проводимую интенсивную терапию, состоя!
ние пациентки прогрессивно ухудшалось, развились явления
полиорганной дисфункции, двухсторонняя полисегментарная
и на 16 сутки с момента поступления наступил летальный ис!
ход. Клинический диагноз подтвержден результатами патоло!
гоанатомического вскрытия: мультифокальный атеросклероз
с поражением висцеральных, коронарных и почечных арте!
рий, тромбоз ВБА, некроз тонкой кишки, разлитой серозно –
фибринозный перитонит.

Приведенное клиническое наблюдение демонстрирует
возможности селективной мезентерикографии в диагности!
ке окклюзионно – стенотического поражения ВБА. К сожале!
нию, отсутствие в арсенале клиники баллонных катетеров и
стентов не позволило произвести реваскуляризацию в сис!
теме ВБА, следствием чего явилось прогрессирование ише!
мического повреждения кишечника и неблагоприятный ис!
ход заболевания.

Отсутствие патогномоничных для острой мезентериальной
ишемии симптомов и сходство клинической картины со мно!
гими заболеваниями пищеварительного тракта создают оп!
ределенные трудности в распознании этой патологии. В на!
стоящее время ангиография и КТ – ангиография являются
«золотым» стандартом в диагностике острого нарушения ме!
зентериального крообращения, а их диагностическая ценность
определяется правильностью выбора методики [5]. По мне!
нию большинства авторов [6, 7], при острой непроходимости
мезентериальных сосудов необходимо применять как аортог!
рафию, так и селективную мезентерикографию. Аортография
показана при окклюзии I сегмента ВБА, аневризмах, присте!
ночных и восходящих тромбозах аорты с окклюзией устья ВБА.
Мезентерикография используется при окклюзии II – III сег!
ментов ВБА, а также при неоклюзионных нарушениях висце!

рального кровообращения и венозных тромбозах.
При обнаружении сосудистой патологии (тромбоз, стеноз,

артериоспазм) во время ангиографии внутрисосудистый ди!
агностический доступ может использоваться для проведения
эндоваскулярных вмешательств: локального тромболизиса [8]
и вазоактивной терапии, ангиопластики, стентирования, эн!
допротезирования. Широкие возможности интервенционной
радиологии позволили существенно улучшить результаты ле!
чения пациентов с атеросклерозом коронарных, сонных, по!
чечных артерий, синдромом хронической абдоминальной
ишемии, венозными тромбозами, ТЭЛА [9, 10]. В то же время,
применение эндоваскулярных вмешательств при остром на!
рушении мезентериального кровообращения до настоящего
времени не выходит за рамки единичных клинических сооб!
щений [11]. Собственные клинические наблюдения свидетель!
ствуют об эффективности применения тромболизиса и рент!
генэндоваскулярных методов диагностики и лечения пациен!
тов с острой мезентериальной непроходимостью.
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СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К ЛЕЧЕНИЮ HELICOBACTER PYLORI
ИЛИ МААСТРИХТ-4

Кафедра военно-полевой терапии ВМедФ в УО “БГМУ”
Согласно новейшим международным рекомендациям, в условиях роста резистентности Helicobacter

pylori к антибиотикам необходимо при выборе терапии 1-й линии учитывать региональный уро-
вень резистентности микроорганизма к кларитромицину, а для повышения эффективности и безо-
пасности лечения следует применять высокие дозы ингибиторов протонной помпы, увеличить
длительность терапии до 10 – 14 дней, дополнительно использовать пробиотики и пребиотики.

Ключевые слова: Helicobacter pylori, резистентность к антибиотикам, повышение
эффективности эрадикации.
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А.А. Koroleva, Y.L.Zhuravkov
THE MODERN APPROACHES TO TREATMENT OF HELICOBACTER PYLORI OR

MAASTRICHT-4

According to the latest international guidelines, with increasing Helicobacter pylori resistance to
antibiotics, it is necessary to take into account the regional level of resistance of a microorganism to
clarithromycin on choosing first-line therapy and to administer high-dose proton pump inhibitors, to
increase the duration of therapy up to 10-14 days, and to additionally use probiotics and prebiotics for the
enhancement of the efficiency and safety of treatment.

Key words: Helicobacter pylori, antibiotic resistance, enhancing the efficiency of eradication.

В г. Дублине (Ирландия) 11!13 cентября 2011 года
  состоялось XXIV заседание Международной рабо!

чей группы по Helicobacter pylori и родственным бактери!
ям при хронических воспалительных процессах пищева!
рительного тракта и раке желудка!XXIVth International
Workshop on Helicobacter and related bacteria in chronic
digestive inflammation and gastric cancer. Одной из рас!
сматриваемых проблем была нарастающая резистент!
ность Helicobacter pylori     к кларитромицину и левофлокса!
цину, обсуждались новые подходы к диагностике и лече!
нию инфекции.

Почти 30 лет продолжается интенсивное изучение мик!
роорганизма Helicobacter pylori, обнаруженного в 1983 г.
австралийскими учёными B. Marshall и J. Warren.
Helicobacter pylori!это грамотрицательные, неспорообра!
зующие аэрофильные бактерии своеобразной спирале!
видной формы, с наличием жгутиков на одном из полю!
сов. Для оптимального роста микроорганизма нужны осо!
бые условия: температура около 37 градусов, высокая
влажность, уровень pH!среды от 4 до 6, что практически
делает возможным активное размножение его исключи!
тельно в слизистой оболочке желудка и двенадцатиперст!
ной кишки. И, несмотря на то, что пути передачи – это
фекально!оральный, орально!оральный – по сути, они воз!
можны только в очень узких социальных группах при тес!
ном бытовом контакте, источником этой инфекции, безус!
ловно, является больной человек.

Спектр неблагоприятного влияния H. pylori на слизис!
тую оболочку достаточно многообразен. Эти бактерии вы!
рабатывают ряд ферментов (уреаза, протеазы, фосфоли!
пазы), повреждающих защитный барьер слизистой обо!
лочки, а также различные цитотоксины. Наиболее пато!
генные — CagА	, VacA!позитивные штаммы H. pylori. Они
экспрессируют ген, ассоциированный с цитотоксином, и
продуцируют вакуолизирующий цитотоксин (приводит к об!
разованию цитоплазматических вакуолей и гибели эпи!
телиальных клеток). Ген CagА кодирует синтез белка мас!
сой 128 кДа, оказывающего прямое повреждающее дей!
ствие на слизистую оболочку. H. pylori способствует выс!

вобождению в слизистой оболочке желудка интерлейки!
нов, лизосомальных энзимов, фактора некроза опухолей.
Это вызывает развитие воспалительных процессов в сли!
зистой оболочке.

Обсеменение слизистой оболочки желудка H. pylori со!
провождается развитием поверхностного антрального га!
стрита и дуоденита и приводит к повышению выработки
гастрина и снижению продукции соматостатина с после!
дующим усилением секреции соляной кислоты. Избыточ!
ное количество соляной кислоты, попадая в просвет две!
надцатиперстной кишки, в условиях относительного дефи!
цита панкреатических бикарбонатов способствует про!
грессированию дуоденита и, кроме того, обусловливает
образование в двенадцатиперстной кишке участков же!
лудочной метаплазии (перестройки эпителия дуоденаль!
ной слизистой оболочки по желудочному типу), быстро за!
селяемых H. pylori. В дальнейшем, при неблагоприятном
течении, особенно при наличии дополнительных этиоло!
гических факторов (наследственная предрасположенность,
0 (I) группа крови, курение, нервно!психические стрессы)
в участках метаплазированной слизистой оболочки фор!
мируется язвенный дефект.

В 1997 г. были разработаны первые рекомендации
(Маастрихт!1), в которых рассматривались вопросы диаг!
ностики и лечения заболеваний, ассоциированных с H.
pylori. Со временем происходила эволюция взглядов на
свойства возбудителя, патогенез заболеваний, ассоции!
рованных с H. pylori, появлялись новые схемы эрадикаци!
онной терапии, что привело к переработке рекомендаций
Маастрихт!2 (2000 г.) и Маастрихт!3 (2005 г.). В последнее
время отмечается рост резистентности микроорганизма у
большинству традиционно используемых антибиотиков, и,
соответственно, снижение эффективности эрадикации с
90% до 30!60%, а поданным некоторых исследователей
даже до 12,5!18,3%. Поэтому возник вопрос о пересмотре
стандартных схем терапии заболеваний, ассоциирован!
ных с H. Pylori. Последний пересмотр рекомендаций по ве!
дению пациентов с H. pylori!ассоциированными заболе!
ваниями произошел в 2010 г. (Маастрихт!4).

Таблица 1. Схемы, рекомендуемые для эрадикации H. pylori согСхемы, рекомендуемые для эрадикации H. pylori согСхемы, рекомендуемые для эрадикации H. pylori согСхемы, рекомендуемые для эрадикации H. pylori согСхемы, рекомендуемые для эрадикации H. pylori соглашением Маастрихт!4 для регионов с низкой и высокойлашением Маастрихт!4 для регионов с низкой и высокойлашением Маастрихт!4 для регионов с низкой и высокойлашением Маастрихт!4 для регионов с низкой и высокойлашением Маастрихт!4 для регионов с низкой и высокой
устойчивостью микроорганизма к кларитромицинуустойчивостью микроорганизма к кларитромицинуустойчивостью микроорганизма к кларитромицинуустойчивостью микроорганизма к кларитромицинуустойчивостью микроорганизма к кларитромицину
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Какие особенности лечения Helicobacter pylori мы мо!
жем определить сегодня? Согласно 4!му Маастрихтскому
соглашению, для лечения рекомендованы следующие схе!
мы эрадикации инфекции H. pylori:

· тройная стандартная терапия: ингбиторы протонной
помпы (ИПП) + кларитромицин + амоксициллин (7 – 14
дней);

· последовательная терапия: ИПП + амоксициллин (5
дней), затем ИПП + кларитромицин + метронидазол (5
дней);

· квадротерапия без препаратов висмута: ИПП + амок!
сициллин+ кларитромицин + метронидазол (10 дней);

· квадротерапия на основе препаратов висмута: ИПП
+ висмут трикалия дицитрат + тетрациклин + метронида!
зол (10 дней);

· тройная терапия на основе левофлоксацина: ИПП +
левофлоксацин + амоксициллин (10 дней).

Кроме того, предложены различные подходы к терапии
1!й, 2!й и 3!й линии для регионов с низкой и высокой ус!
тойчивостью микроорганизма к кларитромицину (табл.1).

Не рекомендуется использование тройной терапии
с ИПП и кларитромицином (без предварительного ис!
следования чувствительности к кларитромицину) при
уровне резистентности к кларитромицину в регионе
более 15!20 %.

Применение висмута трикалия дицитрата обеспечи!
вает надежную защиту клеток слизистой оболочки желуд!
ка от повреждающего действия продуктов воспаления и
обеспечивает замедление прогрессирования гастрита, в
том числе постэрадикационного. Описывается способ!
ность препаратов висмута стимулировать стимулировать
обратное развитие атрофии. Препараты висмута связы!
вают пепсин и уменьшают его активность, стимулируют
образование желудочной слизи, стимулируют синтез про!
стагландинов в слизистой оболочке желудка, оказывая
репаративный эффект. Кроме того, коллоидный субцитрат
висмута обладает выраженным бактерицидным действи!
ем в отношении H. Pylori. Осаждаясь на поверхности кле!
ток бактерий, частицы висмута проникают затем в их ци!
топлазму, приводя к структурным повреждениям и гибели
микроорганизмов.

В 4!м Маастрихтском соглашении в качестве одной
из основных схем рекомендуется применение последова!
тельной эрадикационной терапии. Основная цель этого
варианта лечения – преодоление возрастающей устой!
чивости H. pylori к кларитромицину. При назначении пос!
ледовательной терапии 10!дневный курс лечения делят
на 2 этапа: первые 5 дней пациент получает ИПП и амок!
сициллин в стандартных рекомендованных дозах, а за!
тем последующие 5 дней он продолжает принимать ИПП,
но амоксициллин заменяют кларитромицином, назначая
дополнительно метронидазол. В составе последователь!
ной терапии возможно также использование препара!
тов висмута.

Точные механизмы высокой эффективности последо!
вательной терапии пока не ясны. Вероятно, назначение
амоксициллина приводит к «ослаблению» клеточной стен!
ки бактерий, что препятствует образованию каналов, бло!
кирующих действие кларитромицина и вызывающих ре!
зистентность бактерии к нему, и способствует развитию
максимально выраженного фармакологического эффекта
антибиотиков, принимаемых во 2!ю фазу. Одной из при!
чин более высокой эффективности после!довательной те!
рапии может быть прием пациентами дополнительного ан!
тибактериального препарата (метронидазола).

В 4!м Маастрихтском соглашении отдельно рассмат!
риваются вопросы эрадикации H. pylori при наличии в
анамнезе или возникновении аллергических ре!акций на
стандартные препараты. Так, при наличии указаний в
анамнезе на непереносимость антибиотиков пеницилли!
нового ряда рекомендованы следующие схемы эрадика!
ции:

· в регионах с низкой устойчивостью H. pylori к кларит!
ромицину – ИПП + кларитромицин + метронидазол;

· в регионах с высокой устойчивостью к кларитроми!
цину – ИПП + висмут трикалия дицитрат + тетрациклин +
метронидазол;

· в качестве терапии 2!й линии в регионах с низкой
устойчивостью H. pylori к фторхинолонам рекомендуется
схема ИПП + левофлоксацин + кларитромицин.

Продолжение приема ИПП после завершения курса ан!
тибактериальных препаратов обоснованно в случае язвы
желудка и осложненной язвы (1b) и не рекомендовано в
случае неосложненной язвы двенадцатиперстной кишки
(1А).

В 4!м Маастрихтском соглашении подчеркивается, что
H. Pylori повышает риск развития осложненных и неослож!
ненных гастродуоденальных язв у пациентов, принимаю!
щих нестероидные противовоспалительные препараты.
Эрадикация H. Pylori приводит к уменьшению этого риска,,,,,
хотя сама по себе не устраняет возможность язвообразо!
вания. Эрадикационная терапия при кровотечениях из язв
должна начинаться с момента возобновления питания че!
рез рот.

Для улучшения результатов стандартной тройной тера!
пии рекомендуется:

· использование высоких доз ИПП (дважды в день);
· увеличение длительности терапии с 7 до 10 – 14 дней;
· использование пробиотиков и пребиотиков в каче!

стве адъювантной терапии.
Повышение дозы ИПП приводит к увеличению концен!

трации препарата в крови и усилению антисекреторного
эффекта. В связи с коротким курсом приема ИПП в высо!
ких дозах серьезные побочные эффекты, как правило, не
успевают возникнуть. Но увеличение дозы ИПП не умень!
шает частоту развития осложнений язвенной болезни.

Увеличение курса антихеликобактерной терапии с 7
до 10 – 14 дней повышает уровень успешной эрадикации
на 5%. Но при увеличении сроков приема антибиотиков
возрастает частота побочных эффектов и цена лечения,
что может привести к снижению приверженности паци!
ентов к лечению.

Определенные про!и пребиотики демонстрируют об!
надеживающие результаты в качестве адъювантной те!
рапии и уменьшают риск развития побочных эффектов.
Наиболее часто применяют препараты, содержащие
Lactobacilli spp., Bifidobacteria spp., которые выделяют
бактериоцины, способные подавлять рост H. pylori и нару!
шать адгезию микроба к эпителиальным клеткам желуд!
ка. Последние исследования показали, что дополнитель!
ное назначение к стандартной эрадикационной терапии
пробиотических штаммов Saccharomyces boulardii,
Bacillus subtilis, Enterococcus faecium и Streptococcus
faecium улучшает комплаентность, снижает частоту и вы!
раженность по!бочных эффектов (дисбиоз кишечника, ан!
тибиотикоассоциированная диарея), повышает эффектив!
ность эрадикации микроба за счет прямого антагонисти!
ческого влияния на H. pylori и повышения иммунного отве!
та организма человека.
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