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ЕФЕКТИВНІСТЬ РІЗНИХ СХЕМ ЕРАДИКАЦІЙНОЇ ТЕРАПІЇ В ДІТЕЙ, ХВОРИХ НА 
ХЕЛІКОБАКТЕР-АСОЦІЙОВАНУ ПАТОЛОГІЮ ВЕРХНІХ ВІДДІЛІВ ШЛУНКОВО-
КИШКОВОГО ТРАКТУ
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Встановлено, що найбільш ефективною схемою антихелікобактерної терапії в дітей із патологією верх-
ніх відділів шлунково-кишкового тракту є застосування інгібітора протонової помпи, кларитроміцину 
та ніфурателю впродовж 10 днів (ерадикація 90 %, зниження відносного ризику рецидиву становить  
0,44 (ДІ:0,17–5,45), а кількість хворих, що необхідно пролікувати для досягнення одного позитивного ре-
зультату – 3,3 (ДІ:1,13–12,28)
Ключові слова: діти, Helicobacter pylori, патологія верхніх відділів шлунково-кишкового тракту, лікування

Despite the progress achieved in the eradication of H. pylori, the emergence of resistant strains of microorganism 
requires the search for new medications and treatment regimens.
Methods. The study involved 160 children aged 8–18 years with disorders of the upper gastrointestinal tract as-
sociated with Helicobacter. Mucosal biopsies were used for detection of H. Pylori, CagA antigen and antibodies 
to CagA antigen were tested in stool before the treatment and 4-6 weeks after the treatment (eradication control). 
Children were divided into eight groups according to the schemes of Helicobacter therapy. The processing of the 
results was performed using data analysis package Microsoft Office Excel (2003). The difference of indices be-
tween the groups was determined using Student’s t criteria and considered to be significant at p <0.05.
Results. It was figured out that in children who took proton pump inhibitors, clarithromycin and nifuratel during  
7 and 10 days in anti-Helicobacter therapy was the fastest regression of the main clinical manifestations of the dis-
ease was observed (p<0.05). The highest effect of eradication was achieved in patients taking proton pump inhibitor, 
clarithromycin and nifuratel within 10 days (90 %, decrease of relative risk of recurrence is 0.44 (CI: 0.17–5.45), and 
the number of patients who should receive treatment to achieve one positive result – 3.3 (CI: 1.13–12.28).
Conclusions. 
1. Different efficiency of Helicobacter therapy in children with Helicobacter-associated pathologies of the upper 
gastrointestinal tract was determined.
2. Eradication of H. pylori was observed in 80% of children in third, sixth and seventh groups. The most effective 
scheme of anti-Helicobacter therapy in children was the use of proton pump inhibitor, clarithromycin and nifuratel 
within 10 days (90 % eradication)
Keywords: children, Helicobacter pylori, pathology of the superior portions of gastro-intestinal tract, treatment
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1. Вступ
Helicobacter pylori (H. pylori) є найпоширені- 

шою бактеріальною інфекцією у людини [1]. У епі-
деміології хелікобактерної інфекції мають значення 
географічні, соціально-економічні фактори, вік, про-
фесія [2, 3]. У країнах СНД інфікованість H. pylori 
в популяції сягає 70–80 %. У зв’язку із високою по-
ширеністю інфекції перед медиками стало питання 
підвищення ефективності лікування захворювань, 
що асоціюються з H. pylori. Результати пошуку уза-
гальнені і сформульовані у вигляді рекомендацій – 
так званий «Маастрихтський консенсус», прийнятий 
у Маастріхті (Нідерланди) у 1996 році [4]. Вже до 
2000 року стала очевидною необхідність перегляду 
рекомендацій 1996 року і 2000 року з’являється «Ма-
астрихт-2» [5], згодом, у 2005 році «Mаастріхт-3» [6] 
та у 2010 році – «Mаастріхт-4» [7]. Показання для 
проведення ерадикаційної терапії у дітей повною 
мірою були сформульовані Європейською асоці-
ацією дитячих гастроентерологів і нутриціології 
(ESPGHAN) у 2010 році та оформлені у вигляді стан-
дартів [8]. Однак проблема підвищення ефективності 
антихелікобактерної терапії та пошук оптимальної 
схеми лікування в педіатричній гастроентерології 
залишаються не вирішеними.

2. Обґрунтування дослідження
Незважаючи на досягнуті успіхи в ерадикації 

H. pylori, поява резистентних штамів мікроорганізму 
диктує необхідність пошуку нових препаратів і схем 
лікування [9]. Досягнення ефективної ерадикації 
стає все більш важким завданням [10, 11]. За ре-
зультатами метааналізу [12] зроблено висновок, що 
ідеальна тривалість терапії для ерадикації H. pylori є 
спірною (рекомендації від 7 до 14 днів).

Терапевтичні режими із застосуванням фура-
золідону впроваджені в рекомендації Китайським 
товариством гастроентерологів на підставі великого 
досвіду застосування препарату в Китаї [13]. Анти-
мікробний спектр дії нітрофуранів включає мікро-
організми, що мають значення в патології гнійно-за-
пальних процесів і кишкових інфекцій [14]. Проте 
добре відомо, що фуразолідон є досить токсичним 
препаратом, що володіє і мутагенними властивос-
тями, тому в багатьох країнах його клінічне за-
стосування заборонено [15]. Крім того, виходячи з 
величин мінімальних бактерицидних концентрацій 
і, за ступенем активності in vitro щодо чутливих 
видів мікроорганізмів, нітрофурани поступаються 
фторхінолонам і антибіотикам широкого спектру 
[16]. Є також розбіжності щодо ступеня активності 
окремих нітрофуранів. Так, фурагін характеризуєть-
ся найбільшою активністю щодо грампозитивних 
аеробних бактерій і клостридій і знайшов своє вико-
ристанні в санації інфекцій сечових шляхів. Фура-
золідон виявився високоефективним щодо грамнега-
тивних аеробів і H. pylori [17]. У літературі з’явилися 
публікації щодо застосування в педіатрії препарату 
нітрофуранового ряду – ніфурателю [18]. Основним 
механізмом його дії є інгібування синтезу білка в 

рибосомах на ранніх етапах трансляції. Ніфуратель 
зв’язується з субодиницями 30s і 50s рибосом, внас-
лідок чого порушується синтез білкової молекули 
[19]. Даний препарат був внесений у протокол лі-
кування захворювань гастродуоденальної ділянки 
[20]. Однак, на сьогодні відсутні дані щодо дифе-
ренційованого терміну застосування ерадикаційних 
схем – 7–10–14 діб [21]. Окрім того, у зв’язку з ймо-
вірним розвитком резистентності H. pylori до реко-
мендованих антибактеріальних засобів, необхідно 
проводити регіональний моніторинг ефективності 
пропонованих схем антихелікобактерної терапії та 
можливих побічних ефектів. 

3. Мета дослідження
Оцінити ефективність різних схем антихеліко-

бактерної терапії в дітей із хворобами верхніх відді-
лів шлунково-кишкового тракту. 

4. Матеріал та методи 
Робота виконана на кафедрі педіатрії та ме-

дичної генетики Буковинського державного медич-
ного університету на базі гастроентерологічного 
відділення Чернівецької обласної дитячої клінічної 
лікарні. Детальне клінічно-лабораторно-інструмен-
тальне обстеження проведено у 160 дітей із патоло-
гією верхніх відділів шлунково-кишковоого тракту, 
асоційованою з хелікобактером, віком 8–18 років 
(середній вік 14,4±2,2 роки).

Критерії включення дитини в дослідження: 
проживання в м. Чернівці та Чернівецькій області, 
вік (7–18 років), однотипність клінічного діагнозу та 
порушень функції шлунка, єдина діагностична про-
грама, інформована згода на участь у дослідженнях. 
Критерії виключення дитини з дослідження: деком-
пенсована супутня патологія, вік до 7 років, обсте-
ження в інших закладах, проживання за межами Чер-
нівецької області, проведена ерадикаційна терапія та 
лікування впродовж 6-ти місяців до початку обсте-
ження будь-якими лікарськими засобами, підвищена 
чутливість до лікарських засобів, що запропоновані 
в якості лікування. 

Проводили забір біоптатів із тіла, антрального 
відділу шлунка та цибулини ДПК (Сіднейсько-Хью-
стонська система, 1996). Для визначення антигену 
CagA H. pylori в калі до та через 4–6 тижнів після 
закінчення лікування (контроль ерадикації) вико-
ристовували тести фірми «Farmasco» (Швеція). 

Дітей розподілено на групи залежно від схем 
антихелікобактерної терапії: 

– перша (20 осіб) – діти, що отримували вісму-
ту трикалію дицитрат (ВТД) (4–8мг/кг на добу)+ 
+амоксицилін (А) (25 мг/кг на добу)+фуразолідон (Ф) 
(10 мг/кг на добу) протягом 7 діб; 

– друга (20 осіб) – діти, що отримували ВТД 
(4–8 мг/кг на добу) + кларитроміцин (К) (7,5 мг/кг  
на добу) + Ф (10 мг/кг на добу) протягом 7 діб; 

– третя (20 осіб) – діти, що отримували ВТД 
(4–8 мг/кг на добу) + А (25 мг/кг на добу) + раніті- 
дин (Р) (2–8 мг/кг на добу) протягом 7 діб; 
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– четверта (20 осіб) – діти, що отримували 
інгібітор протонової помпи (ІПП) (омепразол 0,5– 
0,8 мг/кг на добу) + А (25 мг/кг на добу) + Ф (10 мг/кг 
на добу) протягом 7 діб; 

– п’ята (20 осіб) – діти, що отримували ІПП 
(омепразол 0,5-0,8 мг/кг на добу) + К (7,5 мг/кг на 
добу) + Ф (10 мг/кг на добу) протягом 7 діб;

– шоста (20 осіб) – діти, що отримували ІПП 
(омепразол 0,5–0,8 мг/кг на добу) + А (25 мг/кг на 
добу) + ВТД (4–8 мг/кг на добу) протягом 7 діб, 

– сьома (20 осіб) – діти, що отримували ІПП 
(омепразол 0,5–0,8 мг/кг на добу) + К (7,5 мг/кг на 
добу) + ніфуратель (Н) (15 мг/кг на добу) протя- 
гом 7 діб,

– восьма – діти, що отримували ІПП (омепра-
зол 0,5–0,8 мг/кг на добу) + К (7,5 мг/кг на добу) + 
ніфуратель (Н) (15 мг/кг на добу) протягом 10 діб.

Обробку результатів проводили за до-
помогою пакету аналізу даних Microsoft 
Office Excel (2003) (функції «описова статис-
тика» та «кореляція»). Нормальність розпо-
ділення отриманих результатів перевіряли 
за допомогою критерію Шапіро-Уілка. Різ-
ницю показників між групами визначали 
з використанням критерію t-Стьюдента та 
вважали достовірними при р<0,05. Перено-
симість препаратів оцінювали за 4-бальною 
шкалою на підставі об’єктивних симптомів 
і суб’єктивних відчуттів, що повідомляв 
пацієнт у процесі лікування. Визначали епі-
деміологічні показники ефективності ліку-
вання: ЗВР – зниження відносного ризику 
та КХНП – кількість хворих, яких потрібно 
пролікувати для отримання одного позитив-
ного результату.

5. Результати дослідження
У всіх дітей при поступленні до лі-

кувального закладу спостерігалися типові 
клінічні прояви загострення захворювання 
(больовий – 100 %, диспепсичний – 75,0 %  
синдроми та синдром неспецифічної ін-
токсикації – 68,7 %). На фоні лікування всі 
хворі констатували покращення самопочут-
тя та регресію клінічних проявів. Проте, 
відмічалися суттєві відмінності в динаміці 
клінічних симптомів у дітей порівнюваль-
них груп (рис. 1–3). Так, у хворих першої 
групи (ВТД+А+Ф) больовий синдром зни-
кав на 5,7±1,3 день, диспепсичний – на 
4,3±1,1 день, неспецифічної інтоксикації – на 
4,8±0,8 день; другої групи (ВТД+К+Ф): бо-
льовий – на 7,0±1,8 день, диспепсичний – на 
6,9±1,6 день, неспецифічної інтоксикації – 
на 6,0±1,4 день; третьої групи (ВТД+А+Р): 
больовий – на 5,4±0,9 день, диспепсичний – 
на 4,8±0,7 день, неспецифічної інтоксикації – 
на 3,3±0,5 день; четвертої групи (ІПП+А+Ф): 
больовий – на 5,8±1,2 день, диспепсичний –  
на 4,5±0,9 день, неспецифічної інтоксикації –  

на 3,8±0,7 день; п’ятої групи (ІПП+К+Ф): больовий –  
на 6,8±1,7 день, диспепсичний – на 5,8±1,5 день, не-
специфічної інтоксикації – на 4,9±1,2 день; шостої 
групи (ІПП+А+ВТД): больовий – на 5,3±0,9 день, 
диспепсичний – на 4,2±0,5 день, неспецифічної інток- 
сикації – на 3,7±0,3 день; сьомої групи (ІПП+К+Н7): 
больовий – на 4,4±0,9 день, диспепсичний – на  
3,1±0,5 день, неспецифічної інтоксикації – на 3,1± 
±0,3 день; восьмої групи (ІПП+К+Н10): больовий – на 
4,3±0,9 день, диспепсичний – на 4,6±0,5 день, неспе-
цифічної інтоксикації – на 3,2±0,3 день.

Отже, виявлено, що в дітей сьомої (ІПП+К+Н7) 
та восьмої (ІПП+К+Н10) груп спостерігалася най-
більш швидка регресія основних клінічних проявів 
захворювання (р<0,05). Однак достовірної різниці в 
показниках між цими групами не було, окрім термі-
ну зникнення диспепсичного синдрому (p<0,05).

 
Рис. 1. Терміни зникнення больового синдрому в дітей залежно 

від схеми антихелікобактерної терапії

 
Рис. 2. Терміни зникнення ознак диспепсичного синдрому в 

дітей залежно від схеми антихелікобактерної терапії

 
Рис. 3. Терміни зникнення ознак синдрому неспецифічної 

інтоксикації в дітей залежно від схеми антихелікобактерної 
терапії
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При повторному ендоскопічному 
дослідженні, проведеному на 28 добу, 
дещо частіше (р>0,05) діагностовано оз-
наки гастриту та дуоденіту в пацієнтів 
першої, другої, четвертої та п’ятої груп 
порівняно із хворими третьої, шостої 
груп та вірогідно частіше, ніж у дітей 
сьомої та восьмої груп (р<0,05). Загоєн-
ня виразкового процесу в дітей першої 
групи (ВТД+А+Ф) наприкінці четверто-
го тижня лікування відмічено у 65,0 %, 
шостого тижня – у 95,0 %; другої групи 
(ВТД+К+Ф) – 60,0 % та 90,0 %; третьої 
групи (ВТД+А+Р) – 85,0 % та 100 %; 
четвертої групи (ІПП+А+Ф) – 75,0 % та 
95,0 %; п’ятої групи (ІПП+К+Ф) – 65,0 % 
та 90,0 %; шостої групи (ІПП+А+ВТД) 
80,0 % та 100 % відповідно. Отже, слід 
зазначити, що наприкінці четвертого тижня в жодній 
групі дітей не вдалося досягти повного зникнення 
запалення слизової оболонки. Виявлено позитивні 
результати щодо нормалізації рівня кислотопродуку-
вальної функції шлунка, причому вірогідної різниці 
в дітей порівнювальних груп ми не виявили (р>0,05), 
хоча тенденція до більш швидкої стабілізації в па-
раметрах показників рН шлункового соку відмічено 
в дітей, що отримували в схемі лікування антисе-
креторний препарат. 

Повної ерадикації Н. pylori не вдалося досяг-
нути в жодній групі хворих. Проте дещо вищу тера-
певтичну ефективність ерадикаційних схем виявле-
но в дітей третьої, шостої та сьомої груп та вірогідно 
вищу в дітей восьмої групи (p<0,05). Так, у дітей 
першої групи стійка ерадикація Н. pylori наприкінці 
шостого тижня відмічена у 70,0 %, другої групи – у 
65,0 %, третьої групи – у 80,0 %, четвертої групи – у 
75,0 %, п’ятої групи – у 60,0 %, шостої групи – у  
80,0 % хворих, сьомої групи – у 80 %, восьмої гру- 
пи – у 90% (рис. 4).

Рис. 4. Стійкість ерадикацій Нelicobacter pylori при 
різних схемах антигелікобактерної терапії (%).

Аналіз основних показників ефективності 
різних схем ерадикаційної терапії показав, що 
відносний ризик розвитку рецидивів захворюван-
ня знизиться найбільше в дітей, що отримують в 
схемі антигелікобактерного лікування ІПП+К+Н 
(табл. 1).

6. Обговорення результатів
Зростання невдач при проведенні антихелі-

кобактерної терапії пояснюють формуванням анти-
біотикорезистентності [22–24]. Так, причина резис-
тентності до метронідазолу дотепер остаточно не 
встановлена. Очевидно, найбільш важлива альтера-
ція rdxA-гена, але може бути залучення frxA-гена 
[25]. Резистентність до кларитроміцину пов’язана 
зі зміною конфігурації рибосом внаслідок точкової 
мутації в домені V 23S rРНК [26, 27]. Низька чутли-
вість до амоксициліну можлива внаслідок мутацій 
гена pbp1-, визначального за здатність білків Н. рylori 
зв’язувати пеніциліни [28].

У дитячій гастроентерології є певні обмеження 
в спектрі можливих антибактеріальних препаратів 
для успішної ерадикації Н. pylori. Так, в педіатрії в 
схемах антихелікобактерної терапії через мутаген-
ний ефект, значну токсичність фурозолідон не реко-
мендується до застосування. Тому в якості препарату 
вибору з групи нітрофуранів для дітей із хронічними 
захворюваннями гастродуоденальної ділянки, асоці-
йованими з Н. pylori, до складу антихелікобактерної 
терапії був запропонований ніфуратель.

При проведенні порівняльного аналізу ефек-
тивності застосування різних схем потрійної анти-
гелікобактерної терапії в дітей Чернівецької області 
виявлено, що найбільш високою терапевтичною 
ефективністю володіють схеми, що вміщують ІПП, 
кларитроміцин та ніфуратель. На наш погляд, кра-
щий ефект від застосованих схем можна пояснити 
декількома складовими: низька регіональна резис-
тентність H. pylori до кларитроміцину, виражена 
протизапальна активність кларитроміцину, 90 % H. 
pylori, пригнічується мінімальною концентрацією 
кларитроміцину, а його біодоступність зростає із 
збільшенням дози; підтримання за допомогою ефек-
тивних ІПП рН у шлунку >3 різко гальмує процес 
деградації кларитроміцину, забезпечуючи повно-
цінну ерадикацію H. рylori; перевагами ніфурателю 
є ефективність і безпека терапії, відсутність резис-
тентності до препарату, біотичний ефект, оскільки 

 

Таблиця 1
Оцінка ефективності застосування різних схем антихелікобактерної 

терапії в дітей
Схема лікування ЗВР (95% ДІ) КХНП (95% ДІ)

ВТД+А+Ф 0,38 (0,08–3,64) 5,1 (1,22–11,51)

ВТД+К+Ф 0,23 (0,04–4,28) 6,2 (1,12–12,84)
ВТД+А+Р 0,37 (0,07–3,45) 4,6 (1,03–10,28)
ІПП+А+Ф 0,29 (0,11–5,38) 5,4 (0,87–13,35)
ІПП+К+Ф 0,24 (0,13–2,49) 6,5 (1,31–14,32)

ІПП+А+ВТД 0,39 (0,12–5,26) 4,7 (0,54–10,89)
ІПП+К+Н7 0,38 (0,08–3,49) 4,3 (1,01–9,88)

ІПП+К+Н10 0,44 (0,17–5,45) 3,3 (1,13–12,28)

Примітка: ЗВР – зниження відносного ризику; КХНП – кількість хворих, 
що необхідно пролікувати для досягнення одного позитивного результату; 
ДІ – довірчий інтервал
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препарат не пригнічує ріст сапрофітної мікрофло-
ри, що особливо цінно в педіатричній практиці. 
Призначення ніфурателю супроводжується високою 
комплайєнтністю, оскільки завдяки тривалому пе-
ріоду напіввиведення (більше 12 годин) він може 
призначатися 2 рази на добу, і нарешті, варто зга-
дати про прийнятні фармако-економічні характери-
стики ніфурателю.

7. Висновки
1. Встановлено різну ефективність антихелі-

кобактерної терапії у дітей, хворих на хелікобак-
тер-асоційовану патологію верхніх відділів шлунко-
во-кишкового тракту.

2. Ерадикація Н. pylori відбулася у 80 % дітей 
третьої, шостої та сьомої груп. Найбільш ефектив-
ною схемою антихелікобактерного лікування у дітей 
є застосування інгібітора протонової помпи, клари-
троміцину та ніфурателю впродовж 10 діб (ерадика-
ція 90 %).
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