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Глава 1. Helicobacter pylori 1

1.1. Введение
 Открытие факта наличия инфекции H. pylori в желудке у многих людей, 

а также его связи с язвенной болезнью произвело революцию в нашем под-
ходе к этому заболеванию. Обнаружение данного микроорганизма в слизистой 
оболочке желудка и доказательство его эрадикации после лечения стали клю-
чевым моментом в ведении пациентов.

1.2. Эпидемиология
Заражение H. pylori достоверно связано с возрастом и курением и находится 

в обратной зависимости от уровня благополучия людей. В детском возрасте 
риск заражения более высок, чем во взрослом. У жителей сельской местности 
Великобритании с нормальными показателями гастроскопии общая распро-
страненность инфекции составляет 16%, вероятно, это является результатом 
предшествующей антимикробной терапии диспепсии у пациентов с H. pylori 
в XXI в. Распространенность H. pylori в прошлом веке была значительно выше.

Инфекция чаще обнаруживается в более раннем возрасте у пациентов, про-
живающих в развивающихся странах: в Таиланде заражены 75% воспитанни-
ков детских домов. Более низкий социальный уровень ассоциирован с более 
высоким риском заражения, вероятно, по причине большой скученности лю-
дей или широкого распространения курения. Инфекция встречается с одина-
ковой частотой среди представителей обоих полов.

Наличие H. pylori связано с обнаруженной при эндоскопии пептической 
язвой двенадцатиперстной кишки (32%) у пациентов, не получавших ацетил-
салициловую кислоту (Аспирин♠) или нестероидные противовоспалительные 
средства. Похожая, но более слабая связь описана и для доброкачественной 
язвы желудка (28%).

В норме в желудке нет лимфоидной ткани, а ее появление и трансформация 
в ассоциированную со слизистой оболочкой лимфоидную опухоль являются 
убедительным доказательством заражения H. pylori.

Инфекция H. pylori обычно локализуется во всем желудке, но гистологи-
ческие изменения в основном находятся в его антральном отделе, где проис-
ходит воспаление желез и обычно распространены эрозии желудка, а также 
полиморфизм, периэпителиальная лимфоцитарная инфильтрация и кишеч-

1 © M.C. Bateson, I.A.D. Bouchier. Clinical Investigations in Gastroenterology. DOI 10.1007/ 
978-3-319-53786-3_1.
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ная метаплазия. К сожалению, макроскопическая верификация гастрита, вы-
званного инфекцией H. pylori, абсолютно невозможна и всегда требует гисто-
логического подтверждения (табл. 1.1).

Таблица 1.1. Положительный прямой уреазный тест при эндоскопии

Показатель XX в., % XXI в., %
Норма 45 16
Язва двенадцатиперстной кишки 95 32
Язва желудка 75 28

Инфекция является хронической и присутствует до тех пор, пока не будет 
проведено эффективное лечение. Существуют важные эпидемиологические 
доказательства связи H. pylori с возникновением рака желудка и ишемической 
болезнью сердца, но эти наблюдения не являются значимыми для отдельных 
пациентов.

Обсуждается вопрос, всегда ли заражение H. pylori происходит в раннем 
возрасте и потом персистирует или же можно наблюдать значимый показатель 
количества вновь заболевших в возрасте до 70 лет. Известно, что после успеш-
ной эрадикационной терапии реинфекция нехарактерна, она наблюдается 
на уровне примерно 1% в год.

1.3. Диагностические тесты
1.3.1. Язвенная болезнь двенадцатиперстной кишки 
в стадии обострения

 Можно сделать заключение, что у пациентов с доказанным обострением яз-
венной болезни двенадцатиперстной кишки, не принимающих ульцерогенные 
препараты, скорее всего, имеется H. pylori. Доброкачественная язва же лудка, 
антральный гастрит и ассоциированная со слизистой оболочкой желудка лим-
фоидная опухоль (MALT-лимфома) также связаны с H. pylori, при этом необхо-
димо искать доказательства наличия активного инфекционного процесса.

1.3.2. Прямая уреазная проба
 Во время гастроскопии можно взять биопсию и провести уреазный тест. 

Среди всех желудочных патогенов только H. pylori имеет высокоактивную уре-
азу: выявление уреазной активности в биоптате антрального отдела желудка — 
один из лучших индикаторов текущей инфекции.

Имеющиеся в продаже наборы с гелеобразной мочевиной и индикатором 
вполне доступны (CLOtest и HpFast). Антральный биоптат фиксируется в геле, 
и если цвет индикатора изменится на пурпурный, это будет свидетельствовать 
о росте pH из-за большого количества уреазы. Большинство положительных ре-
зультатов регистрируется уже через пару минут, однако 5–10% положительных 
результатов видны только спустя несколько часов, и поэтому лучше оценивать 
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предметные стекла на следующее утро после их сортировки. Несмотря на высо-
кую чувствительность, этот тест может давать ложноотрицательные результаты 
в случае если пациент принимал антибиотики, ингиби торы протонной помпы 
или препараты висмута. В дополнение следует сказать, что антихеликобактер-
ная терапия может привести к полной эрадикации этого микроорганизма из ан-
трального отдела желудка, а у пациентов после лечения следует брать биопсию 
еще и из дна и тела желудка и проверять ее на том же предметном стекле.

Более дешевой альтернативой этому тесту является самодельный раствор 
мочевины. 0,5 мл 10% (масса/объем) водного раствора мочевины помещается 
в пробирке в центрифугу Эппендорфа с каплей фенолового красного или без 
буфера. Биоптат антрального отдела желудка помещается в раствор. Вначале 
появится ярко-розовый ореол вокруг биоптата, затем вся клетка окрасится 
в красный. Изначально ожидалось, что тест с раствором мочевины будет ра-
ботать быстрее, чем гелевый тест с мочевиной, но это предположение не под-
твердилось, поэтому результаты обоих тестов следует оценивать на следующий 
день, чтобы не пропустить положительные.

Растворы можно хранить в течение пары дней в холодильнике, но лучше 
утилизировать их и приготовить новую партию.

1.3.3. Гистологическое исследование
 Желудочный биоптат может быть зафиксирован обычным способом и изу-

чен с помощью микроскопа на наличие спиральных грамотрицательных ми-
кроорганизмов с флагеллиновыми жгутиками. Есть теоретические предпосыл-
ки для оптимального использования импрегнации биоптата серебром по Вар-
тину–Старри, но этот метод достаточно дорогой и долгосрочный, поэтому 
большинство лабораторий использует модифицированную технику по Гимзе, 
которая дает сопоставимые результаты. Достаточно спорный вопрос, явля-
ется стандартное окрашивание гематоксилином и эозином столь же надежным 
или лучше использовать дополнительное окрашивание по Гимзе. Также при 
инвазии H. pylori имеются признаки хронического гастрита. Метод тройного 
окрашивания Гента (по Гимзе, гематоксилин-эозин и альциановый синий), 
направленный на проведение более полной оценки наличия H. pylori, хрониче-
ского гастрита и кишечной метаплазии, очень информативен.

1.3.4. Микроскопия
 Из антрального биоптата можно сделать мазок и на предметном стекле вы-

полнить окрашивание по Граму. Хотя это не такая удобная методика, как дру-
гие, однако с ее помощью можно выявить положительные результаты до по-
сева и проведения чувствительных микробиологических тестов.

1.3.5. Бактериологическое исследование
 H. pylori очень привередливый микроорганизм. Его выращивание требует 

терпения, и даже при создании оптимальных условий до 100% посевов могут 
погибнуть.
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После взятия желудочный биоптат должен быть незамедлительно поме-
щен в оптимальную для транспортировки среду и отправлен в лабораторию 
или сразу же обработан. Культура выращивается до 7 дней в агаре, обогащен-
ном лиофилизированной конской кровью при пониженном содержании кис-
лорода и 10% СО2, с антибиотиками, включая цефалоспорин, ванкомицин, 
амфотерицин B и триметоприм, которые обычно добавляются к посеву для 
подавления роста других микроорганизмов, хотя из-за этого иногда наблю-
дается чрезмерный рост грибов. Посевы следует делать параллельно с посе-
вом контрольного типированного жизнеспособного H. pylori для уверенности, 
что технические погрешности не будут интерпретированы как истинно не-
гативные.

Оценка чувствительности к антибиотикам может быть проведена только 
после успешного микробиологического посева. Для качественной оценки 
возможно использовать диски, пропитанные антибиотиками. Однако бо-
лее информативным может быть количественный метод оценки минималь-
но необходимых для подавления роста концентраций, который называется 
Е-тест.

В лабораторных условиях H. pylori всегда должен быть чувствителен 
к амоксициллину и тетрациклину. В сельской местности Великобритании 
около 20% посевов демонстрируют некоторую устойчивость к нитроимидазо-
лам, таким как метронидазол и тинидазол. Этот показатель выше в городах, 
группах этнических меньшинств и там, где свободно используются нитро-
имидазолы. В большинстве случаев лабораторно выявленная устойчивость 
к таким препаратам скорее ложная, чем реальная. Это связано с разными 
условиями, созданными для роста H. pylori (микроаэрофильные) и проведе-
ния теста на чувствительность к антибиотикам (анаэробные), причем данные 
препараты широко применяются в терапии и являются эффективными. Не-
обходимо добавить, что 2–5% колоний H. pylori демонстрирует устойчивость 
к кларитромицину.

1.3.6. Серологические исследования
 Пациенты, которые инфицированы H. pylori или имели его в недавнем про-

шлом, в качестве маркера имеют антитела к IgG. Это может быть легко об-
наружено с помощью иммуноферментного анализа сэндвич-типа. В продаже 
имеются готовые наборы, но достоверные результаты можно получить только 
при использовании поливалентного антигена, который получен, например, 
при ультразвуковом уничтожении колонии H. pylori.

Антиген наносится на стенки тест-ячеек, в которых инкубируется сыво-
ротка для анализа. Затем сыворотка заменяется на энзим-меченые антитела 
к иммуноглобулину человека, которые можно легко обнаружить.

Это очень полезный эпидемиологический метод исследований в популя-
ции, но с использованием у отдельных пациентов не всегда информативен. 
Антитела к иммуноглобулину G могут обнаруживаться в течение 6–12 мес по-
сле эрадикации H. pylori, и скорей изменится их титр, нежели они исчезнут 
полностью.
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Чтобы не отсылать сыворотку в лабораторию, существуют альтернативные 
методики. Можно провести тесты с капиллярной кровью пациента, прямо 
не отходя от него, но результаты будут несравнимы по чувствительности с офи-
циальными лабораторными серологическими исследованиями. Антитела 
к H. pylori также обнаруживаются в слюне, но достоверность этого исследова-
ния ниже, даже чем у теста с цельной кровью, и в настоящее время он не может 
быть рекомендован. Также существует метод определения фекального антиге-
на H. pylori, но он более применим в исследованиях, чем в ведении отдельных 
пациентов.

1.3.7. Уреазная дыхательная проба
 Уреазную активность суммарной нагрузки H. pylori в желудке можно оце-

нить по принятой перорально меченной 13C мочевины с последующим изме-
рением выделения изотопа 13CO2 в выдыхаемом воздухе.

Оральная мочевина плюс вода с уреазой = дыхание углекислого газа плюс 
аммоний:

NH2 − 13CO − NH2 + H2O = 13CO2 + NH4
+.

Для этого требуется масс-спектрометр. Существуют тест-системы с дли-
тельным сроком годности (Pylobactell & INFAI), чтобы не испытывать трудно-
сти с доступностью, для которых требуются два образца выдыхаемого воздуха, 
полученного через 30 мин после введения тестовой дозы. В случае заражения 
обнаруживается выделение значительное количество 13СО2 в общем количе-
стве выдыхаемого СО2.

1.4. Практическое применение
Проведение гастроскопии для пациентов, взятие биопсии из желудка 

и проведение изотопного уреазного теста — это удобные, дешевые и быстрые 
способы выявить наличие H. pylori. Когда необходимо протестировать эффек-
тивность эрадикации H. pylori после лечения, гастроскопия не требуется, про-
водится только изотопный уреазный тест. Важно провести динамическое об-
следование не ранее чем через 1 мес после завершения терапии ингибиторами 
протонной помпы, антибиотиками и препаратами висмута, иначе могут быть 
получены ложноотрицательные результаты из-за подавления роста, а не пол-
ной эрадикации микроорганизма.

Посев H. pylori важен при определении чувствительности к антибиотикам 
исследуемых образцов, но не для ведения отдельных пациентов.

В процессе ведения пациентов с диспепсией старше 45 лет и тех, у кого есть 
тревожные симптомы, такие как похудение, дисфагия или анемия, эндоскопи-
ческое исследование должно назначаться как можно раньше.

Остальные пациенты могут быть обследованы на H. pylori, и в случае его 
обнаружения им нужно проводить лечение мощными антибиотиками или ис-
пользовать кислотосупрессивную терапию.
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Если симптомы сохраняются или возобновляются, авторы установили низ-
кий пороговый показатель для эндоскопического исследования.
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