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РЕЗЮМЕ
Эрадикационная терапия занимает ключевое место в лечении Helicobacter pylori (НР)-ассоциированных заболеваний. Присутствие 
НР в организме человека может влиять на состав кишечной микробиоты несколькими путями, включая прямое влияние инфекции 
или воздействие режимов эрадикации НР. В качестве одной из мер повышения эффективности эрадикационной терапии и снижения 
вероятности формирования антибиотико-ассоциированных расстройств сегодня рассматривается стратегия модуляции микробиома 
пищеварительного тракта. В публикации рассмотрены вопросы влияния НР на микробиоту как желудка, так и кишечника, подходы 
к пробиотической коррекции в условиях инфицирования НР и проведения эрадикационной терапии. Пробиотики оказывают деструк-
тивное действие на биопленку, образованную НР, а ее разрушение может повысить эффективность антибактериальной терапии. Наи-
более рациональной является схема назначения пробиотиков перед и во время эрадикации или по крайней мере на протяжении не ме-
нее 2 нед. При этом пробиотики должны включать разнообразные бактериальные штаммы с доказанной эффективностью и высоким 
профилем безопасности
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ABSTRACT
Eradication therapy occupies a key place in the treatment of Helicobacter pylori (HP) infections. The presence of HP in the human body 
can affect the composition of gut microbiota in several ways, including the direct effect of infection or as a consequence of HP eradication 
regimes. Nowadays, one of the measures to increase the eradication therapy efficacy and reduce the probability of antibiotic-associated 
disorders is the strategy of gut microbiome modulation. The article discusses the HP effects on the gut microbiota, methods for probiotic 
correction in conditions of HP infection and eradication therapy. Probiotics have a destructive effect on the biofilm formed by HP, and 
its destruction can increase the efficacy of antibacterial therapy. The most rational regimen is the administration of probiotics before and 
during eradication, or at least for two weeks. At the same time, probiotics should include a variety of bacterial strains with proven efficacy 
and a high safety profile.
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ВВедение
В 2021 г. 41 эксперт из 29 стран мира проанализиро-

вал последние данные по распространенности инфекции 
Helicobacter pylori (НР), методах ее диагностики, ассоциа-
ции с микробиотой желудочно-кишечного тракта (ЖКТ) [1]. 
В соответствии с рекомендациями консенсуса, НР-ассоци-
ированный гастрит рассматривается сегодня как инфек-
ционное заболевание и включен в новую Международную 
классификацию болезней 11 пересмотра (МКБ-11) в каче-
стве самостоятельной нозологической единицы, что пред-
полагает лечение всех пациентов, инфицированных НР. 
Лечение НР осложняется постоянно растущей резистент-

ностью к антибиотикам, поэтому требуется тщательный 
выбор терапии первой линии и терапии спасения.

Общепринятая эрадикационная терапия включает ин-
гибиторы протонной помпы (ИПП) и антибактериальные 
препараты в полных терапевтических дозах [2], что может 
сопровождаться развитием побочных эффектов, снижаю-
щих качество жизни пациентов и зачастую вынуждающих 
их прекратить терапию [3]. В связи с этим не прекращается 
поиск возможностей повысить эффективность и умень-
шить побочные эффекты лечения. Одним из таких подхо-
дов является использование препаратов, влияющих на ми-
кробиоту ЖКТ [4], прежде всего пробиотиков.

DOI: 10.32364/2587-6821-2023-7-5-5



РМЖ. Медицинское обозрение. T. 7, № 5, 2023 / Russian Medical Inquiry. Vol. 7, № 5, 2023

Гастроэнтерология / Gastroenterology

275

Обзоры / Review Articles

Согласно определению Всемирной гастроэнтерологи-
ческой организации под пробиотиками понимаются жи-
вые микроорганизмы, которые при введении в адекват-
ных количествах приносят пользу здоровью хозяина [5]. 
Кроме пробиотиков принято выделять также синбиотики 
и метабиотики (постбиотики). Синбиотики представляют 
собой смесь, содержащую живые микроорганизмы и суб-
страт(ы), избирательно используемые микроорганизма-
ми-хозяевами, которые приносят пользу здоровью хозяи-
на. Существует два типа синбиотиков:

 � комплементарные (микроорганизмы не потребляют 
содержащийся в продукте субстрат, последний может спо-
собствовать росту других бактерий, населяющих пищева-
рительный тракт хозяина);

 � синергические (субстрат используется для усиле-
ния роста и потенцирования оздоровительного эффекта 
имеющихся в составе продукта живых микроорганизмов).

В состав метабиотиков (постбиотиков) входят нежи-
вые микроорганизмы и/или их компоненты, которые ока-
зывают благотворное влияние на здоровье хозяина.

История изучения возможности применения пробиоти-
ков с целью профилактики и лечения различных заболева-
ний насчитывает более века, и по-прежнему данный вопрос 
вызывает большой интерес научного сообщества. В июне 
2023 г. по запросу комбинации ключевых слов «пробиоти-
ки и НР» в PubMed было обнаружено более 6 тыс. статей, 
что также подчеркивает актуальность обозначенной про-
блемы.

Прежде всего рассмотрим изменения микробиома пи-
щеварительного тракта в условиях НР-инфицирования.

Влияние Hр на Микробиоту желудка
Хотя ранее человеческий желудок считался биологи-

ческой нишей с крайне низкой вероятностью роста бак-
терий, позже было продемонстрировано, что он заселен 
сложным микробным сообществом [6]. Наиболее зна-
чимыми типами являются Proteobacteria, Firmicutes, 
Bacteroidetes, Actinobacteria и Fusobacteria, в то время 
как наиболее важными зарегистрированными родами яв-
ляются Helicobacter, Streptococcus, Prevotella, Neisseria, 
Veillonella, Fusobacterium и Haemophilus [7]. Кроме того, 
микробиота желудка, обнаруженная в биоптатах слизистой 
оболочки желудка, отличается от микробиоты в желудоч-
ном соке, что свидетельствует о наличии уникальной ми-
кробиоты слизистой оболочки [8].

Связь между НР и микробиотой желудка может быть 
опосредована несколькими механизмами, такими как фак-
торы вирулентности, изменение кислотности желудка, им-
мунные реакции хозяина и конкуренция [9].

Колонизация слизистой оболочки желудка НР ассо-
циирована с его последующим доминированием с долей 
40–90% состава желудочной микробиоты [10, 11]. Сле-
довательно, присутствие НР приводит к значительному 
снижению α-разнообразия в желудке. В целом у HР-по-
ложительных субъектов наблюдается повышенное коли-
чество Proteobacteria, вероятно, из-за вклада самой НР, 
в то время как количество Actinobacteria, Bacteroidetes, 
Fusobacteria и Firmicutes снижается [12]. В исследовании, 
проведенном D. Wang et al. [13], некоторые виды, такие 
как Stenotrophomonas maltophilia, неклассифицированный 
Chryseobacterium, неклассифицированный Pedobacter, 
неклассифицированный Stenotrophomonas, неклассифици-

рованные Variovorax и Pseudomonas stutzeri, были связаны 
с наличием инфекции НР.

Имеются также данные о влиянии НР на микро-
биоту желудка у детей. В когорте из 122 детей с сим-
птомами диспепсии, у 57 из которых была диагности-
рована инфекция НР, проведен анализ микробиоты 
в биоптатах слизистой оболочки желудка [14]. Авторы 
отметили, что в группе НР-инфицированных пациен-
тов микробиота характеризовалась более низким бакте-
риальным разнообразием (показатель α-разнообразия) 
и по составу значительно отличалась от такового у неин-
фицированных пациентов (показатель β-разнообразия). 
У НР-положительных пациентов относительная числен-
ность Actinobacteria, Bacteroidetes, Firmicutes, Fusobacteria, 
Gemmatimonadetes и Verrucomicrobia была значительно 
снижена по сравнению с НР-негативными лицами. Кро-
ме того, на уровне рода Achromobacter, Devosia, Halomonas, 
Mycobacterium, Pseudomonas, Serratia, Sphingopyxis 
и Stenotrophomonas были более многочисленны в HР-от-
рицательной группе, тогда как только Helicobacter был бо-
лее распространен в НР-положительной группе. Относи-
тельная распространенность рода Helicobacter значительно 
отличалась среди HР-положительных пациентов с уровня-
ми от 2,19 до 80,98%.

Описано также, что при прогрессировании хроническо-
го гастрита от атрофии до кишечной метаплазии, диспла-
зии и аденокарциномы желудка происходит накопление 
Escherichia, Shigella и Burkholderia, относящихся к роду 
Proteobacteria; Lachnospiraceae, Streptococcus и Veillonella 
из рода Firmicutes и Prevotella из рода Bacteroidetes [15]. 
То есть при прогрессировании хронического гастрита ми-
кробиота ЖКТ претерпевает существенные изменения ко-
личественных и качественных характеристик [16].

Выявленные закономерности позволяют обосновать 
целесообразность включения пробиотиков в качестве 
дополнительного компонента эрадикационной терапии. 
Модуляция микробиоты в развитии заболеваний желудка 
представлена на рисунке 1.

Влияние Hр на Микробиоту кишечника
Присутствие НР в организме человека может влиять 

на состав кишечной микробиоты несколькими путями, 
включая прямое влияние инфекции или воздействие режи-
мов эрадикации НР.

Несмотря на то, что инфекция НР может иметь си-
стемные эффекты и, следовательно, влиять не только 
на микробиоту желудка, но и на микробные сообще-
ства ЖКТ [17], в относительно небольшом количестве ис-
следований изучали влияние самой инфекции на микро-
биоту кишечника человека. В некоторых исследованиях 
у пациентов, инфицированных НР, наблюдалось повышен-
ное разнообразие кишечной микробиоты по сравнению 
с неинфицированным контролем [18]. Однако эта ассоци-
ация не была подтверждена в других исследованиях [19]. 
На животной модели (монгольские песчанки) инфекция 
НР вызвала отчетливый и длительный сдвиг в составе 
кишечной микробиоты [20]. Более того, в большом ис-
следовании с участием 212 НР-позитивных пациентов 
и 212 человек из контрольной группы инфекция НР была 
в значительной степени связана с увеличением микробно-
го разнообразия и изменениями фекальной микробиоты, 
включая снижение численности Parasutterella и повы-



РМЖ. Медицинское обозрение. T. 7, № 5, 2023 / Russian Medical Inquiry. Vol. 7, № 5, 2023

Гастроэнтерология / Gastroenterology

276

Обзоры / Review Articles

шение уровней Haemophilus и Pseudoflavonifractor. Бо-
лее того, антигенная нагрузка НР коррелировала с более 
значительными изменениями в микробиоте кишечника, 
чем пол или возраст, при этом отрицательно коррели-
ровала с обилием Bacteroides, Fusicatenibacter, Alistipes 
и Barnesiella [18].

Помимо прямого влияния, основное воздействие НР 
на кишечную микробиоту опосредовано медикаментозны-
ми схемами эрадикации, включая антибиотики и ИПП.

Как известно, применение антибактериальных препа-
ратов оказывает негативное воздействие на микробиоту 
кишечника, в том числе снижая микробное разнообразие, 
изменяя метаболическую активность бактерий и способ-
ствуя селекции устойчивых к антибиотикам микроорга-
низмов [21]. Влияние антибиотикотерапии на микробиоту 
кишечника зависит от их класса, пути введения, продол-
жительности, дозировки, фармакодинамики и фармако-
кинетики, а также факторов, связанных с хозяином, таких 
как исходный состав микробиоты, возраст и образ жизни 
[22, 23].

Ранее проведенное крупное исследование показало, 
что 7-дневное лечение антибиотиками для эрадикации 
значимо нарушает микробиоту полости рта и толстой киш-
ки, и эти изменения наблюдались даже через 1 нед. после 
прекращения лечения, а у части пациентов сохранялись 
до 4 лет [24]. L. Chen et al. [25] сравнили состав фекаль-
ной микробиоты пациентов после 14-дневной эрадикаци-
онной терапии с образцами микробиоты здоровых людей 

и отметили в группе прошедших лечение по поводу НР 
снижение α-разнообразия, которое сохранялось в течение 
6 нед. после его завершения.

Длительное использование ИПП, независимо от ре-
жима терапии, в который они включены, приводит к из-
менениям микробиома кишечника и развитию кишечных 
инфекций, включая инфекцию Clostridioides difficile [26]. 
В исследовании, включавшем более 200 участников, прием 
ИПП ассоциировался со снижением разнообразия кишеч-
ного микробиома [27]. На уровне различных бактериаль-
ных популяций наблюдались такие изменения, как уве-
личение численности Actinomycetales в семействах 
Streptococcaceae и Micrococcaceae и видах Lactobacillus 
salivarius .

ВозМожности ПриМенения ПробиотикоВ 
В тераПии инфекции Hр

В настоящее время имеются убедительные доказатель-
ства того, что включение некоторых пробиотиков в схемы 
эрадикации НР повышает их эффективность. По этой при-
чине в последних рекомендациях «Маастрихт VI» по лече-
нию инфекции НР рекомендуется использование конкрет-
ных пробиотических штаммов, включая Saccharomyces 
boulardii, различные штаммы Lactobacillus spp. 
и Bifidobacterium spp. [1]. Кроме того, в материалах «Ма-
астрихт VI» целый раздел посвящен микробиоте пищева-
рительного тракта и разным аспектам влияния на нее хе-

Firmicutes 

Proteobacteria 

Bacteroidetes 

Actinobacteria 

Fusobacteria 

Баланс микробиоты
Microecological balance

Дисбаланс микробиоты
Microecological disorder

Роды / Genera: 
Streptococcus, Prevotella, 
Fusobacterium, Veillonella, 
Neisseriae, Haemophilus 

Факторы риска
Risk factors

H.pylori

 Пробиотики
Probiotics

 Кишечная микробиота
Gut microbiota

 Лекарственные средства: 
антибиотики, ИПП или 

H2-гистаминоблокаторы 
Drug: antibiotics, PPI or H2 antagonists 

Диета, возраст, география, иммуносупрессия
Diet, Age, Geography, Immunosuppression 

Хронический гастрит
Chronic gastritis 

Язва желудка
Gastric ulcer 

Кишечная метаплазия
Intestinal metaplasia

Аденокарцинома
Adenocarcinoma
 

Хронический гастрит / Chronic gastritis: 
Helicobacter, Neisseria, Prevotella, Streptococcus 

Язва антрального отдела желудка / Hp+ gastric 
antrum ulcer: H. pylori, Prevotella, Neisseria, Streptococcus

Кишечная метаплазия / Intestinal metaplasia: J. ignava, 
Filifactor alocis, S. mutans, S. parasanguinis, S. sanguinis

Аденокарцинома / Adenocarcinoma: Helicobacter, 
Phyllobacterium, Achromobacter, Citrobacter, 
Lactobacillus, Clostridiumor, Rhodococcus

Рис. 1. Модуляция микробиоты в развитии заболеваний желудка (адаптировано по [10]). 
В здоровом желудке выделяют 5 основных типов бактерий, доминирующие среди них роды бактерий представлены в прямоугольнике зеленого цвета. 
Микробиота желудка является очень динамической структурой и может меняться под воздействием различных факторов (пирамида в центре). Дисбаланс  
в составе микробиоты связан с различными заболеваниями желудка. Предполагаемая связь заболеваний желудка с различными бактериями 
представлена в прямоугольнике розового цвета

Fig.1. Gut microbiome modulation in the development of gastric diseases (adapted from [10]). 
In a healthy stomach, there are five main types of bacteria. The predominant bacterial genera are represented in a green rectangle. The gut microbiota is a very 
dynamic structure and can change under the effect of various factors (pyramid in the center). Microbiome imbalance is associated with various gastric diseases.  
The suspected association of gastric diseases with various bacteria is presented in a pink rectangle
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ликобактерной инфекции и антибактериальной терапии. 
Показано, что воздействие антибиотиков в раннем воз-
расте оказывает долгосрочный эффект на кишечную ми-
кробиоту (положение 1, В2, согласие 100%), что требует 
особых подходов к проведению эрадикационной терапии 
в детском возрасте. Желудок человека колонизирован, 
кроме НР, другими бактериями, что в совокупности носит 
название микробиома желудка (положение 2, В2, согла-
сие 100%). Бактерии желудка в своей совокупности мо-
гут усугублять патологическое влияние НР (положение 3, 
В2, согласие 91%). Виды Helicobacter, не относящиеся 
к пилорическому хеликобактеру, также могут вызывать 
заболевания ЖКТ у человека (положение 4, С2, согласие 
91%). Антихеликобактерная эрадикационная терапия мо-
жет способствовать формированию резистентных штам-
мов микробиоты кишечника (положение 5, В2, согласие 
89%). Некоторые пробиотики эффективны в уменьшении 
побочных эффектов со стороны ЖКТ, вызванных эради-
кационной терапией (положение 6, А2, согласие 89%). От-
дельные пробиотики могут оказывать благотворное влия-
ние на эффективность и переносимость эрадикационной 
антихеликобактерной терапии (положение 7, В2, согласие 
80%). Назначение антибактериальной терапии по разным 
причинам может приводить к формированию резистент-
ных штаммов НР (положение  8, В2, согласие 97%). Ми-
кробиота ротовой полости может влиять на состав микро-
биоты желудка (положение 9, А2, согласие 86%).

Добавление пробиотиков к эрадикационной терапии 
НР может быть полезным как для повышения скорости эра-
дикации, так и для снижения частоты побочных эффектов, 
связанных с лечением, что повышает приверженность па-
циентов терапии [28–31].

Попытки применения пробиотиков в монотерапии 
с целью эрадикации НР, предпринятые в середине прошло-
го десятилетия, не продемонстрировали значимой эффек-
тивности [32]. Так, эффективность эрадикации в среднем 
составила 14% (95% доверительный интервал (ДИ) 2–25%, 
р=0,02). Эффективность штаммов Lactobacilli достига-
ла 16% (95% ДИ 1–31%), Saccharomyces boulardii — 12% 
(95% ДИ 0–29%), хотя в сравнении с плацебо пробиотики 
оказались в 7,9 раза эффективнее (95% ДИ 2,97–21,05, 
р<0,001).

Дополнение эрадикационной терапии пробиотика-
ми, содержащими штаммы Lactobacillus acidophilus, 
Lactobacillus rhamnosus, Lactiplantibacillus plantarum, 
Bifidobacterium lactis и Saccharomyces boulardii, хорошо 
изучено. Их применение в различных комбинациях способ-
ствовало достижению положительного эффекта у 92,0% 
пациентов при применении классической 4-компонентной 
схемы с препаратами висмута, а в группе с 3-компонент-
ной терапией без висмута — у 86,8% (р=0,028). Наиболь-
ший эффект отмечался при применении пробиотиков, 
включающих несколько бактериальных штаммов [33].

В метаанализе, включившем 40 исследований, прове-
денных с участием 8924 пациентов, частота успешной эра-
дикации в схеме с добавлением пробиотиков была выше 
на 14% (95% ДИ 1,101–1,180, р <0 ,001) [34]. Применение 
пробиотиков до начала эрадикационной терапии, далее 
на протяжении всей эрадикационной терапии и в целом их 
использование в течение более 2 нед. значительно улуч-
шало эффективность эрадикации. При этом пробиотики 
в сочетании с 4-компонентной схемой с висмутом были 
оптимальной комбинацией. При добавлении к лечению 

пробиотиков частота побочных эффектов эрадикацион-
ной терапии снижалась практически в 2 раза (отношение 
шансов (ОШ) 0,47, 95% ДИ 0,391–0,565, р <0 ,001). Необ-
ходимо принимать во внимание тот факт, что соли висму-
та обладают ингибирующим влиянием на активность 
пробиотиков за счет абсорбирующего действия, поэтому 
висмут и пробиотики следует принимать в разное время 
[35].

Сообщается, что два бактериальных штамма — 
Bifidobacterium animalis lactis BB-12 и Enterococcus fae-
cium L3 — также повышают эффективность эрадикации НР 
и одновременно уменьшают количество и выраженность 
побочных эффектов [36]. В многоцентровом двойном сле-
пом рандомизированном плацебо-контролируемом ис-
следовании с включением 276 пациентов, 140 из которых 
дополнительно к эрадикационной терапии получали про-
биотик, содержащий штаммы Bifidobacterium, в течение 
28 дней выявили положительные отличия в отношении ча-
стоты развития побочных эффектов. Частота неблагопри-
ятных гастроинтестинальных событий была ниже в груп-
пе дополнительно получавших пробиотик по сравнению 
с группой плацебо (23,6% против 37,7% соответственно, 
р=0,016) [37]. Авторы также отметили положительное вли-
яние пробиотика на микрофлору ротовой полости пациен-
тов, в частности увеличение содержания Neisseria на фоне 
снижения количества Streptococcus и патогенных видов 
Porphyromonas и Leptotrichia .

В 11 проведенных рандомизированных клиниче-
ских исследованиях с включением 2200 участников 
Saccharomyces boulardii усиливал эффективность эради-
кационной терапии на 11% (ОШ 1,11, 95% ДИ 1,06–1,17) 
и значительно снижал частоту побочных эффектов (ОШ 
0,44, 95% ДИ 0,31–0,64), особенно диареи (ОШ 0,51, 95% 
ДИ 0,42–0,62) и тошноты (ОШ 0,6, 95% ДИ 0,44–0,83) [38]. 
Аналогичные результаты по эффективности Saccharomyces 
boulardii продемонстрированы в метаанализе 18 исследо-
ваний с включением 3592 пациентов [39] и в метаанализе, 
включившем 1307 больных [38].

Механизмы, которые опосредуют действие пробиоти-
ков против НР (рис. 2), до сих пор не ясны и могут вклю-
чать продукцию противомикробных веществ, конкуренцию 
за питательную среду, укрепление эпителиального барьера 
и модуляцию иммунного ответа [40].

Установлено, что пробиотики могут активировать белки 
плотных контактов и стимулировать секрецию слизи за счет 
увеличения синтеза гликопротеинов — муцинов (muc1, muc2 
и muc3), тем самым стабилизируя слизистый слой и эф-
фективно предотвращая первоначальное инфицирование 
и реинфицирование патогеном. Пробиотики препятствуют 
колонизации НР, конкурируя за сайты связывания или на-
рушая процесс адгезии и блокируя колонизацию патоген-
ных бактерий в эпителиальных клетках желудка. Они могут 
конкурировать с НР за сайты связывания гликопептида аси-
алоганглио-N-тетраозилцерамида (asialo-GM1) и сульфати-
дов в эпителиальных клетках желудка, тем самым ингибируя 
колонизацию НР уже на ранних этапах [41, 42]. Кроме того, 
пробиотики ингибируют экспрессию провоспалительного 
интерлейкина 8 в клетках, тем самым смягчают воспали-
тельную реакцию, вызванную НР [43].

Эффект пробиотиков связывают с их способностью 
секретировать и антибактериальные вещества, такие 
как молочная кислота, короткоцепочечные жирные кис-
лоты, перекись водорода и бактериоцины [44–47]. Пе-
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рекись водорода через образование ионов пероксигена 
способна повреждать НР, вызывая гибель инфекта. Бакте-
риоцины — термостабильные пептиды с антагонистиче-
ской активностью в отношении планктонных клеток и/или 
клеток биопленок возбудителя. Лактицин A164 и BH5 от-
носится к бактериоцинам с наибольшей эффективностью 
против НР, в том числе устойчивых к антибиотикам. Бакте-
риоцин реутерин может ингибировать рост НР и снижать 
экспрессию генов вирулентности VacA и FlaA. Молочная 
кислота и короткоцепочечные жирные кислоты интенси-
фицируют антибактериальную способность и ингибируют 
уреазу бактерии [48]. При этом указанные эффекты рас-
пространяются как на штаммы НР, чувствительные к ан-
тибактериальным препаратам, так и на штаммы НР, рези-
стентные к антибактериальным средствам.

Для некоторых штаммов пробиотиков описаны ин-
дивидуальные механизмы влияния на инфекцию НР. Так, 
Saccharomyces boulardii обладает селективной нейрами-
нидазной активностью в отношении α-(2,3)-связанной си-
аловой кислоты клетки-хозяина, что приводит к удалению 
сайтов связывания НР [49, 50].

Одним из путей повышения выживаемости и устойчи-
вости различных представителей бактерий, включая НР, 
являются бактериальные биопленки. Они представляют 
собой бактериальные популяции, плотно контактиру-
ющие друг с другом и со средой, содержат вязкие и за-
щитные субстраты и облегчают доступ к питательным 
веществам. Биопленки секретируют различные метабо-
литы, являющиеся каналами для повышения устойчи-
вости бактерий. НР обладает способностью образовы-
вать биопленки как in vitro, так и in vivo, что может играть 
важную роль в долгосрочной колонизации и создавать 
защиту от иммунной системы хозяина, усложняя процес-
сы эрадикации [51–53].

Эксперименты in vitro показали, что штаммы НР 
TK1402 и TK1049 обладают повышенной толерантностью 
к кларитромицину, амоксициллину и метронидазолу после 
образования биопленки. Толерантность к лекарственным 
препаратам вследствие образования биопленок может ре-
ализовываться через механизмы эффлюкса или повыше-
ния частоты мутаций, определяющих устойчивость к анти-
биотикам [54].

Инфекция H. pylori
H. pylori infection Противомикробный эффект, 

препятствие росту бактерий 
и их адгезии к слизистой оболочке
Antimicrobial effect, bacterial growth 

inhibition and bacterial adhesion 
to mucosa

Пробиотики
Probiotics

Воспаление, оксидативный стресс, канцерогенез
Inflammation, oxidative stress, cancerogenesis

Противовоспалительный, антиокислительный 
эффекты, препятствие канцерогенезу

Anti-inflammatory effect, antioxidant effects,
 inhibition of carcinogenesis

Нейтрофильные
лейкоциты
Neutrophil

granulocytes 

Факторы роста
(HGF, EGF, VEGF и др.)

Growth factors
(HGF, EGF, VEGF, etc.)

Цитотоксины
(CagA и VacA)

Cytotoxins
(CagA and VacA)

Воспалительный каскад
(COX-2, LOX, хемокины)

Inflammatory cascade
(COX-2, LOX, chemokines)

Цитокины
(IL-1β и TNF-α)

Cytokines
(IL-1β and TNF-α) 

Гастрин, лептин
Gastrin, leptin

Пробиотики
Probiotics

Улучшение функции эпителиального барьера, 
противовоспалительное действие
Improvement of epithelial barrier function, 
anti-inflammatory effect 

1% 15-20%>80%

Острый гастрит
Acute gastritis 

Хронический гастрит
Chronic gastritis 

Атрофический гастрит / Atrophic gastritis Неатрофический гастрит / Non-atrophic gastritis 

Язва желудка
Gastric ulcer 

Аденокарцинома
Adenocarcinoma 

MALT-лимфома
MALT lymphoma 

Язва двенадцатиперстной
кишки / Duodenal ulcer

COX-2 — циклооксигеназа-2 / сyclooxygenase-2, LOX —  липоксигеназа / lipoxygenase, TNF-α — фактор некроза опухоли α / tumor necrosis factor α, 
IL-1β — интерлейкин 1β / interleukine 1β, HGF — фактор роста гепатоцитов / hepatocyte growth factor, EGF — эпидермальный фактор роста / epidermal growth factor, 
VEGF — фактор роста эндотелия сосудов / vascular endothelial growth factor, ДПК — двенадцатиперстная кишка / duodenum

Рис. 2. Механизмы, которые опосредуют действие пробиотиков против НР (адаптировано по [40])
Fig. 2. Mechanisms that mediate the action of probiotics against HP (adapted from [40])
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Новой стратегией в терапии НР являются подходы к те-
рапии биопленок [55, 56]. В одном из пилотных исследо-
ваний [57] было сформировано 2 группы пациентов из 40 
инфицированных НР с неудачной эрадикационной терапи-
ей. Контрольная группа получала традиционную повтор-
ную антихеликобактерную терапию, а в основной группе 
пациентам дополнительно назначалось средство, разруша-
ющее биопленки, — N-ацетилцистеин. Уровень успешной 
эрадикации в основной группе составил 65%, в то время 
как в контрольной группе — только 20%. При этом био-
пленка была обнаружена только у инфицированных лиц 
с неудачной эрадикацией.

К настоящему времени накоплено много данных об эф-
фективном использовании пробиотиков для разруше-
ния биопленок. Пробиотики оказывают деструктивное 
действие на биопленку, образованную НР, а ее разруше-
ние может повысить эффективность антибактериальной те-
рапии [55, 56, 58].

Важно также отметить, что инфицирование НР уве-
личивает риск развития рака желудка [59]. В экспери-
ментальной работе самцов мышей INS-GAS случайным 
образом распределяли на инфицированные и неинфициро-
ванные НР группы. С питьевой водой в течение 12 нед. мыши 
получали пробиотики Lactobacillus salivarius и Lactobacillus 
rhamnosus. В дальнейшем проведено РНК-секвестрирова-
ние слизистой оболочки желудка мышей по гену 16S рРНК 
для оценки изменений микробиоты ЖКТ. Установлено, 
что пробиотики уменьшали выраженность инфильтрации 
(активности воспаления) и снижали частоту предраковых 
изменений слизистой оболочки желудка. Пробиотики рез-
ко изменяли структуру как желудочной, так и кишечной ми-
кробиоты. Микробное разнообразие увеличилось в группе, 
инфицированной НР, после лечения пробиотиками. Бак-
терии, продуцирующие короткоцепочечные жирные кис-
лоты, включая Bacteroides, Alloprevotella и Oscillibacter, 
были более многочисленны у мышей, получавших пробио-
тики. Кроме того, пробиотики восстанавливали индуци-
рованное НР снижение количества противовоспалитель-
ных бактерий Faecalibaculum в кишечнике. Таким образом, 
можно ожидать тормозящее влияние пробиотиков на про-
цессы канцерогенеза, ассоциированные с НР, за счет моду-
ляции микробиоты ЖКТ [60].

Проведенное исследование с участием 164 НР-позитив-
ных пациентов с синдромом диспепсии, которые получали, 
кроме эрадикационной терапии, пробиотик Lactobacillus 
rhamnosus GG, продемонстрировало высокую эффектив-
ность купирования проявлений диспепсии в группе, полу-
чавшей пробиотики, — 38,8% против 16,1% (р=0,032) [61].

Метаанализ 48 клинических исследований показал, 
что у пациентов с НР-ассоциированным гастритом отме-
чалось снижение уровней витамина B12, фолиевой кислоты, 
витаминов C и D. После проведенной эрадикации концен-
трация витаминов нормализовалась, а добавление пробио-
тиков с витаминами группы В к схеме эрадикации повыси-
ло скорость достижения данного эффекта (ОШ 1,22, 95% 
ДИ 1,02–1,44) [62].

Обсуждая упомянутые результаты исследований, целе-
сообразно вспомнить Флориозу, содержащую смесь живых 
хорошо изученных пробиотиков (Lactobacillus acidophilus 
La-14, Lactobacillus rhamnosus Lr-32, Bifidobacterium lactis 
Bl-04), повышающих эффективность антихеликобактер-
ной терапии и снижающих число побочных ее эффектов, 
дополненную витаминами группы В (В1, В2, В6, В12), дефи-

цит которых наблюдается у больных с НР-ассоциирован-
ным гастритом, и инулином — пребиотическим компонен-
том. В 1 саше содержится 3×109 пробиотических бактерий, 
что соответствует международным стандартам качества 
по количеству пробиотических бактерий. Lactobacillus 
acidophilus оказывает противовоспалительное действие, 
обладает антагонизмом по отношению к патогенным бак-
териям в кишечной микробиоте, активна в отношении НР, 
способствует нормализации стула, что важно в условиях 
проводимой эрадикационной терапии [43, 63]. Второй про-
биотический компонент — Lactobacillus rhamnosus снижа-
ет риск желудочно-кишечных инфекций и продолжитель-
ность диареи, в том числе антибиотик-ассоциированной, 
стимулирует выработку муцина слизистыми клетками ЖКТ, 
обеспечивая выраженную цитопротекцию и ингибирова-
ние адгезии патогенных бактерий, в том числе НР, способ-
ствует заживлению язвы желудка [64]. И наконец, третья 
пробиотическая культура — Bifidobacterium lactis обладает 
способностью поддерживать баланс кишечных бактерий 
во время и после антибактериальной терапии [65]. Эффек-
тивность и безопасность пробиотических штаммов, входя-
щих в состав Флориозы, продемонстрированы в целом ряде 
клинических исследований [66–68]. Была проведена срав-
нительная оценка эффективности и переносимости при-
менения синбиотика Флориоза и эубиотика Бифиформ® 
в предупреждении развития антибиотик-ассоциированной 
диареи с анализом оценки пациентами эффективности 
и удовлетворенности лечением, исследование короткоце-
почечных жирных кислот методом газожидкостной хрома-
тографии кала. Оценивали также приверженность терапии. 
Исследуемые средства были сопоставимы по оценке их эф-
фективности врачом и пациентами, при этом была выявле-
на тенденция к более высокой оценке лечебного эффекта 
и удовлетворенности лечением с использованием синбио-
тика, а также более выраженные положительные измене-
ния количественного и качественного состава короткоце-
почечных жирных кислот [68]. 

Основное отличие пробиотических штаммов бактерий 
Флориозы — это их высокая кислото-, пепсино- и жел-
чеустойчивость и повышенные адгезивные (контактные) 
свойства к слизистой оболочке ЖКТ. Сохранение жизне-
способности пробиотических бактерий на протяжении 
всего срока годности обеспечивается ее производством 
по технологии лиофилизации.

Еще одним преимуществом Флориозы является со-
держащийся в ее составе пребиотик инулин, который ис-
пользуется микробиотой толстой кишки для своего роста 
и развития, в результате чего скорость размножения по-
лезных бактерий увеличивается в 1,5–2 раза. Пребиотик 
инулин влияет на образование короткоцепочечных жир-
ных кислот, обеспечивающих метаболизм колоноцитов 
и способствующих усилению иммунного ответа орга-
низма-хозяина. Взрослым рекомендовано принимать со-
держимое 1 пакета-саше в день во время еды, содержи-
мое пакета-саше необходимо рассасывать в полости рта 
до полного растворения.

заключение
Всем лицам, инфицированным НР, должна быть про-

ведена эрадикационная терапия, учитывая неблагоприят-
ное влияние бактерии на организм человека. В целях уси-
ления эффекта антибактериальной терапии, в том числе 
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для борьбы с биопленками на слизистой оболочке желудка, 
уменьшения побочных эффектов эрадикационной терапии 
целесообразно добавлять в схему лечения пробиотики. 
Требуется продолжение исследований эффективности та-
кой терапии для профилактики рака желудка у человека. 
Наиболее рациональной является схема назначения про-
биотиков перед и во время эрадикации или по крайней мере 
на протяжении не менее 2 нед. При этом пробиотики 
должны включать разнообразные бактериальные штаммы 
с доказанной эффективностью и высоким профилем без-
опасности, к таковым относится Флориоза. Кроме того, 
в настоящее время рассматривается влияние НР и анти-
биотикотерапии на модуляцию микробиоты кишечника. 
Особый интерес вызывает вопрос о потенциальном взаи-
модействии инфекции НР с другой микробиотой верхних 
и нижних отделов пищеварительного тракта, посколь-
ку микробиом кишечника играет критически важную роль 
в здоровье человека. �
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