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Аннотация
Цель. Определить динамику первичной антибиотикорезистентности штаммов Helicobacter pylori, изолированных от пациентов, прожи-
вающих в Москве. 
Материалы и методы. В рамках клинико-лабораторного исследования с 2015 по 2024 г. проанализировано 123 гастробиопсийных об-
разца, полученных от H. pylori-инфицированных пациентов. Верификацию инфицированности H. pylori проводили с помощью быстрого 
уреазного теста, а также 13С-уреазного дыхательного теста. В основе реализации методики микробиологического исследования исполь-
зована техника бактериологического анализа в условиях анаэробного культивирования. После процесса идентификации чистой куль-
туры проводили определение ее чувствительности к 4 антибактериальным препаратам (амоксициллину – AMC, кларитромицину – CLR, 
метронидазолу – MET, тетрациклину – TET) диско-диффузионным методом.
Результаты. Согласно полученным данным резистентность к AMC в общем пуле (n=123) исследуемых образцов составила 4,88%, CLR – 
16,26%, TET – 3,25%, MET – 46,34%. Двойная резистентность штаммов к CLR и MET выявлена в 4,06% случаев. При анализе штаммов, 
собранных в период 2015–2019 гг. (n=28), резистентность к AMC составила 0,0%, CLR – 10,71%, TET – 0,0%, MET – 50,0%. В свою 
очередь, структура антибиотикорезистентности штаммов, собранных в период 2020–2024 гг. (n=95), оказалась представлена следующим 
образом: AMC – 6,32%, CLR – 17,89%, TET – 4,21%, MET – 45,26%.
Заключение. Наблюдается постепенная тенденция к росту резистентности инфекции H. pylori к таким антибактериальным препаратам, 
как AMC, CLR и TET, в Москве, что согласуется с данными других исследователей. Этот негативный тренд со временем может привести 
к снижению эффективности используемых в настоящее время схем эрадикационной терапии в России.
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Введение
Helicobacter pylori  – это микроаэрофильные спирале-

видные грамотрицательные бактерии, которые колонизи-
руют слизистую оболочку желудка человека и являются 
ведущим каузативным фактором в развитии целого ряда 
заболеваний гастродуоденальной зоны (хронического га-
стрита, язвенной болезни желудка и двенадцатиперстной 
кишки, MALT-лимфомы и аденокарциномы желудка) [1, 2]. 

Согласно последнему метаанализу обобщенная инфициро-
ванность мировой популяции данным микроорганизмом в 
период 2011–2022 гг. составляет 43,1% (95% доверительный 
интервал – ДИ 40,3–45,9) [3]. Распространенность H. pylori 
в Российской Федерации также продолжает снижаться и, 
по последним данным, составляет примерно 38,8% [1].

Эрадикационная терапия (ЭТ) с применением ком-
бинации антисекреторных средств и антибактериальных 
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Abstract
Aim. To determine the trends of primary antibiotic resistance of Helicobacter pylori strains isolated from patients living in Moscow. 
Materials and methods. As part of a clinical and laboratory study, 123 gastric biopsy specimens from H. pylori-infected patients were analyzed 
from 2015 to 2024. H. pylori infection was verified by a rapid urease test and a 13C-urease breath test. The anaerobic culture technique was used. 
After identifying a pure culture, its susceptibility to four antibacterial agents (amoxicillin – AMC, clarithromycin – CLR, metronidazole – MET, 
tetracycline – TET) was determined by the disc diffusion method.
Results. According to the data, the resistance in the overall pool (n=123) of the test samples to AMC was 4.88%, CLR 16.26%, TET 3.25%, and 
MET 46.34%. Dual resistance to CLR and MET was detected in 4.06% of strains. Among strains collected from 2015 to 2019 (n=28), resistance 
to AMC was 0.0%, CLR 10.71%, TET 0.0%, and MET 50.0%. The structure of antibiotic resistance of strains collected from 2020 to 2024 (n=95) 
was as follows: AMC – 6.32%, CLR – 17.89%, TET – 4.21%, MET – 45.26%.
Conclusion. There is a gradual tendency to increase the resistance of H. pylori to antibacterial agents such as AMC, CLR, and TET in Moscow, 
which is consistent with the data of other studies. This negative trend may eventually lead to decreased effectiveness of currently used eradication 
therapy regimens in Russia.
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препаратов (АБП): кларитромицина (CLR), амоксицилли-
на (AMC), тетрациклина (TET), метронидазола (MET) и 
других позволяет разрешить воспалительные изменения 
в слизистой оболочке желудка и профилактировать раз-
витие предраковых состояний (атрофического гастрита, 
кишечной метаплазии) [1, 2, 4, 5]. Консенсус Маастрихт VI 
(2022 г.) регламентирует дифференцированный подход к 
выбору схемы ЭТ в зависимости от уровня региональной 
резистентности микроорганизма, в первую очередь к CLR 
(порог – 15%), и локальных данных об эффективности раз-
личных режимов ЭТ [2]. Ранние метаанализы, обобщившие 
результаты исследований до 2020 г., продемонстрировали, 
что резистентность H. pylori в российской популяции нахо-
дится на уровне, не превышающем 15% [6, 7]. Вместе с тем 
пандемия новой коронавирусной инфекции – COVID-19 – 
внесла значительные изменения в структуру применения 
антибактериальной терапии как во всем мире, так и в 
РФ [8–10]. Так, в российской популяции период пандемии 
характеризовался значительным ростом потребления ма-
кролидов, в частности азитромицина [10]. Последние дан-
ные, опубликованные в 2024 г., свидетельствуют о том, что 
резистентность H. pylori в Москве и Казани уже превышает 
порог 15% [11, 12].

Цель исследования – определить динамику первичной 
антибиотикорезистентности (АБР) штаммов H. pylori, изо-
лированных от пациентов, проживающих в Москве.

Материалы и методы
В рамках клинико-лабораторного исследования с 

2015 по 2024 г. проанализировано 123 гастробиопсийных 
образца, полученных от H. pylori-инфицированных па-
циентов. Верификацию инфицированности H. pylori осу-
ществляли с помощью быстрого уреазного теста, а также 
13С-уреазного дыхательного теста. Помимо этого, прово-
дилось патоморфологическое исследование биоптатов 
антрального отдела и тела желудка для оценки гистологи-
ческих признаков выраженности воспаления и атрофии с 
последующим определением интегрального показателя по 
Оперативной системе оценки гастритов (Operative Link for 
Gastritis Assessment). Для этого полученные при биопсии 
фрагменты слизистой оболочки фиксировали в 10% ней-
тральном формалине, после чего материал подвергали 
стандартной гистологической обработке с заливкой в 
парафиновую среду по общепринятой методике. Парафи-
новые срезы толщиной 5–7  мкм окрашивали гематокси-
лином и эозином для оценки общепатологических измене-
ний слизистой оболочки.

В основе реализации методики микробиологического 
исследования использована техника бактериологического 
анализа в условиях анаэробного культивирования. Биопси-
онный материал, полученный в ходе клинического этапа 
обследования пациентов, помещали в транспортную систе-
му Cary – Blair Medium (Himedia, Индия) либо в HiCulture 
Transport Swabs w/Modified Campylobacter Thioglycollate 
Medium (Himedia, Индия) и с сохранением температурного 
оптимума транспортировали в микробиологическую лабо-
раторию для проведения исследования. Первичный посев 
проводили с использованием методик количественного 
посева на следующие питательные среды: основа колум-
бийского кровяного агара с добавлением 5% дефибриниро-
ванной бараньей крови (неселективная питательная среда) 
и питательная среда с добавлением селективной добавки 
для выделения кампилобактерий  – Campylobacter Selective 
Supplement (ванкомицин  – 5,0 мг, триметоприм  – 2,5 мг, 
цефсулодин – 2,5 мг, амфотерицин В – 2,5 мг). Условие анаэ-

робиоза достигалось с использованием анаэростатов с воз-
можностью вакуумированного замещения атмосферного 
воздуха на поверочную газовую смесь ГСО ПГС 10700-2018 
(АО «Линде Газ Рус», Россия) с использованием вакуум-
ного насоса. Состав ГСО ПГС: Н2 (10%); СО2 (10%); NO2 
(остальной объем). Для ликвидации остаточного кисло-
рода проводили «прокачку» анаэростата бескислородной 
газовой смесью не менее 2 раз. Для контролирования со-
храняемых условий анаэробиоза использовали индикатор 
разрежения для анаэростатов Anaero Indicator Tablet  R.T. 
(Himedia, Индия). Все посевы помещали в термостат при 
температуре 37ºС на 14 сут. После процессов культивиро-
вания проводили учет макроскопических характеристик 
выросших колоний, а также учитывали морфологические и 
тинкториальные свойства бактерий. При методике биохи-
мического анализа чистых культур использовали системы 
Biochemical Identification Test Kits (Himedia, Индия). Учет 
данных производили посредством программного обеспе-
чения Himedia TEST 2.0. После процесса идентификации 
чистой культуры проводили определение ее чувствитель-
ности к 4 АБП (AMC, CLR, MET, TET) диско-диффузион-
ным методом в соответствии с методическими указаниями 
4.2.1890-04 «Определение чувствительности микроорга-
низмов к антибактериальным препаратам» (табл. 1).

Статистическую обработку данных осуществляли с по-
мощью специального программного обеспечения MedCalc 
(Бельгия) в среде Microsoft Windows 11 (США). Для всех 
статистических методов различия между группами счита-
лись достоверными при р<0,05.

От каждого участника до начала проведения исследова-
ния получено информированное согласие на добровольное 
участие в нем и проведение всех необходимых клиниче-
ских процедур.

Результаты
В исследовании проанализировано 123 гастробиопта-

та, полученных от H. pylori-инфицированных пациентов – 
42 мужчин и 81 женщины, средний возраст которых был 
51,4±10,9 года. Средний уровень пепсиногена I в исследу-
емом пуле больных составил 116,94 мкг/л (95% ДИ 92,29–
145,50), пепсиногена II – 27,35 мкг/л (95% ДИ 20,13–32,71),  
а гастрита-17 – 15,26 пмоль/л (95% ДИ 12,64–18,20).

После выделения чистой культуры штаммы H. pylori 
тестировались на чувствительность к АБП. Согласно по-
лученным данным резистентность к AMC в общем пуле 

Таблица 1. Критерии интерпретации результатов 
определения чувствительности Н. pylori к АБП. 
Пограничные значения минимальной подавляющей 
концентрации
Table 1. Criteria for interpreting the results antimicrobial 
susceptibility tests for H. pylori. Cut-off values  
for minimum inhibitory concentration

АБП
Значения минимальной подавляющей 

концентрации, мг/л

чувствительность≤ * устойчивость >**

AMC 0,12 0,12

CLR 0,12 0,5

TET 1 1

MET 8 8

*чувствительный; **устойчивый.
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(n=123) исследуемых образцов составила 4,88% (95% ДИ 
1,02–8,74), CLR – 16,26% (95% ДИ 9,65–22,87), TET – 3,25% 
(95% ДИ 0,07–6,43), MET  – 46,34% (95% ДИ 37,40–55,28); 
рис. 1. Двойная резистентность штаммов к CLR и MET вы-
явлена в 4,06% (95% ДИ 0,53–7,60) случаев.

При анализе штаммов, собранных в период 2015–2019 гг. 
(n=28), резистентность к AMC составила 0%, CLR – 10,71% 
(95% ДИ -1,45–22,93), TET  – 0%, MET  – 50,0% (95%  ДИ 
30,26–69,74). В свою очередь, структура АБР штаммов, со-
бранных в период 2020–2024 гг. (n=95), оказалась представ-
лена следующим образом: AMC – 6,32% (95% ДИ 1,33–11,3), 
CLR – 17,89% (95% ДИ 10,04–25,74), TET – 4,21% (95% ДИ 
0,1–8,32), MET – 45,26% (95% ДИ 35,07–55,46); рис. 2.

Обсуждение
Прошло 40 лет с момента открытия H. pylori, и дан-

ный микроорганизм до сих пор является одним из наи-
более распространенных патогенов человека  [1, 2, 13, 14]. 
H. pylori приводит к развитию хронического активного 
гастрита различной тяжести у всех инфицированных 
лиц [1, 2, 15]. На фоне гастрита повышается риск развития 
других H.  pylori-ассоциированных заболеваний, включая 
язвенную болезнь и злокачественные поражения желуд-
ка  [2,  15,  16]. Традиционно в клинической практике для 
эрадикации H. pylori используется комбинация ингиби-
тора протонной помпы и АБП [2]. Однако частота неудач 
лечения при использовании этой комбинации может до-
стигать 20–30%, что в первую очередь детерминировано 
резистентностью микроорганизма к АБП [17]. 

Настоящее исследование продемонстрировало, что про-
изошел рост резистентных штаммов к CLR в российской 
популяции с 10,71% в период 2015–2019 гг. до 17,89% в пери-
од 2020–2024 гг. Эти данные согласуются с последними ра-
ботами, проведенными в Москве и Казани, с применением 
молекулярно-генетических методов определения резистент-
ности микроорганизма. Так, в исследовании N. Bodunova и 
соавт. (Москва, 2024 г.) мутации, указывающие на устойчи-
вость к CLR, обнаружены в 24% образцов [11]. В исследова-
нии Е.А. Куприяновой и соавт. (Казань, 2024 г.) доля штаммов 
H. pylori с наличием мутаций, определяющих формирование 
резистентности к CLR, составила 17,53% [12].

Таким образом, в Москве резистентность H. pylori к CLR 
в настоящий момент превышает 15% порог, регламентиро-
ванный консенсусом Маастрихт VI (2022  г.), что лимити-
рует применение классической тройной терапии в нашей 
популяции. Это соответствует позиции современных кли-
нических рекомендаций Российской гастроэнтерологиче-
ской ассоциации и Научного сообщества по содействию 
клиническому изучению микробиома человека (2022 г.), 
регламентирующих всем пациентам с положительными 
результатами тестирования на инфекцию H. рylori и пока-
заниями для проведения ЭТ в качестве терапии 1-й линии, 
обеспечивающей высокий процент эрадикации инфекции, 
назначить по выбору следующее [18]:

•  стандартную тройную терапию, усиленную висмута 
трикалия дицитратом;

•  классическую четырехкомпонентную терапию с 
висмута трикалия дицитратом;

•  квадротерапию без препаратов висмута, которая 
включает стандартную тройную терапию.

Перечисленные схемы ЭТ должны назначаться на 
14  дней. В качестве оптимизации эффективности и без-
опасности допускается дополнительное назначение реба-
мипида и пробиотических препаратов с доказанной эф-
фективностью  [18]. Ребамипид не обладает собственным 

прямым антихеликобактерным действием, однако в экспе-
риментальных исследованиях показано, что он ингибирует 
адгезию H. pylori к эпителиальным клеткам слизистой обо-
лочки желудка, а также снижает активацию нуклеарного 
фактора каппа-би и продукцию интерлейкина 8, индуци-
рованную H. pylori [19, 20]. В 2 независимых метаанализах, 
проведенных в популяциях различных стран, продемон-
стрировано, что включение ребамипида в состав ЭТ до-
стоверно повышает эффективность лечения (отношение 
шансов  – ОШ   1,74, 95% ДИ 1,19–2,53, ОШ 1,75, 95% ДИ 
1,31–2,34)  [21, 22]. Последний метаанализ, обобщивший 
6  контролируемых исследований, проведенных в России, 
показал, что добавление ребамипида в схемы эрадикации 
достоверно повышает эффективность лечения у россий-
ского контингента H. pylori-инфицированных пациентов 
(ОШ 2,16, 95% ДИ 1,27–3,68); табл.  2  [23]. В настоящее 
время накапливаются доказательные данные о том, что 
включение ребамипида в схемы ЭТ в качестве 5-го компо-
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Рис. 1. Уровень резистентности выделенных изолятов 
к АБП в общем пуле проанализированных образцов 
(2015–2024 гг.).
Fig. 1. The level of antimicrobial resistance of isolates  
in the overall pool of analyzed samples (2015–2024).
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нента (стандартная тройная терапия + висмута трикалия 
дицитрат + ребамипид) значимо повышает эффективность 
терапии, приближая ее к показателям более 95% [24]. Сле-
довательно, тактика включения ребамипида в схемы ЭТ 
позволяет повысить эффективность лечения даже в усло-
виях текущей АБР. Это особенно актуально, учитывая гло-
бальный рост устойчивости данного микроорганизма, ко-
торый в настоящий момент лимитирует применение ряда 
классических схем ЭТ во многих странах мира [25–28].

Заключение
Таким образом, наблюдается постепенная тенденция 

к росту резистентности инфекции H. pylori к таким АБП, 
как AMC, CLR и TET в Москве, что согласуется с данны-
ми других исследователей. Данный негативный тренд со 
временем может привести к снижению эффективности 
используемых в настоящее время схем ЭТ в России. В свя-
зи с этим целесообразно регулярное мониторирование ди-
намики АБР и эффективности применяемых режимов ЭТ 
в российской популяции пациентов, а также применение 
различных методов оптимизации лечения.
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Таблица 2. Эффективность включения ребамипида в схемы ЭТ инфекции H. pylori: результаты метаанализов
Table 2. Efficacy of including rebamipide in eradication regimens of H. pylori: Results of meta-analyses

Автор, год Популяция Количество включенных 
исследований, абс.

Результат,  
ОШ и 95% ДИ

T. Nishizawa и соавт. (2014 г.) [21] Япония, Южная Корея 6 1,74 (1,19–2,53)

D. Andreev и соавт. (2019 г.) [22] Япония, Южная Корея, Россия 11 1,75 (1,31–2,34)

Д.Н. Андреев и соавт. (2022 г.) [23] Россия 6 2,16 (1,27–3,68)

Список сокращений
АБП – антибактериальный препарат
АБР – антибиотикорезистентность
ДИ – доверительный интервал
ОШ – отношение шансов
ЭТ – эрадикационная терапия

AMC – амоксициллин 
CLR – кларитромицин
MET – метронидазол
TET – тетрациклин
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