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Проведено клинико-лабораторное и морфофункциональное обследование 159 детей в возрасте 7—16 лет, проживающих 
в экологически неблагоприятных условиях и страдающих хроническим гастродуоденитом, ассоциированным с H.pylori. 
Обоснована целесообразность усовершенствования эрадикационной терапии препаратами с минимальными токсическими 
и резорбтивными свойствами. Предложена программа эрадикации, включающая в составе стандартной схемы лечения (ин-
гибиторы протоновой помпы и кларитромицин) нифуроксазид (энтерофурил) в суточной дозе 800 мг в 2 приема. На терри-
ториях высокого экологического риска эрадикационную терапию необходимо проводить на фоне элиминации контаминант 
энтеросгелем. Предложенная оптимизированная схема лечения соответствует международным стандартам эрадикации.

Ключевые слова: дети, хронический гастродуоденит, H.pylori, эрадикационная терапия, энтерофурил, энтеросгель, экологи-
чески неблагополучные территории.

Clinicolaboratory and morphofunctional studies were made in 159 children aged 7—16 years, who had chronic gastroduodenitis as-
sociated with H.pylori, who lived under poor environmental conditions. The studies provided evidence for that it was expedient to 
improve eradication therapy with drugs having the minimum toxic and resorptive properties. An eradication program is proposed, 
which includes nifuroxaside (enterofuril) given in a daily of 800 mg twice daily as a component of the conventional treatment regimen 
(proton pump inhibitors and clarithromycin). Eradication therapy should be performed, by eliminating the contaminants with enteros-
gel in the high environmental risk areas. The proposed optimized treatment regimen is up to the international eradication standards.

Key words: children, chronic gastroduodenitis, H.pylori, eradication therapy, enterofuril, enterosgel, poor environmental areas.

Согласно данным отечественных и зарубежных 

авторов, геликобактерная инфекция является 

самой распространенной в мире и достигает мас-

штабов пандемии [1—4]. Фенотипические проявле-

ния Helicobacter pylori инфекции могут варьировать от 

бессимптомных форм до выраженных эрозивных и 

язвенных поражений верхних отделов желудочно-ки-

шечного тракта [5, 6]. Инфицирование человека про-

исходит в детстве и обычно манифестирует симптома-

ми острого гастроэнтерита [7]. Частота выявляемости 

H.pylori у детей с синдромом рецидивирующей абдо-

минальной боли колеблется от 29 до 63,3% [8—10]. 

В дальнейшем персистенция H.pylori в слизистой обо-

лочке желудка приводит к развитию атрофических, 

апоптозных и метапластических процессов [11, 12]. 

Следовательно, очень важно своевременно, еще на 

начальных этапах развития патологического процес-

са диагностировать геликобактерную инфекцию и 

проводить адекватную антибактериальную терапию 

[13]. Однако используемые международные эрадика-

ционные схемы (Маастрих 3) не адаптированы к дет-

скому возрасту [14—17]. Кроме того, в современных 

условиях хронического экологического прессинга и 

интоксикации техногенными химическими факто-

рами использование препаратов, рекомендуемых для 

1-й и 2-й линии эрадикации, может усугубить метабо-

лические нарушения, вызванные неблагоприятным 

внешнесредовым воздействием. Это предъявляет до-

полнительные требования к выбору лекарственных 

средств для минимизации побочных реакций и повы-

шения клинической эффективности антибактериаль-

ной терапии.

Цель настоящего исследования — на основании 

оценки особенностей течения H.pylori инфекции на 

территориях экологического неблагополучия опти-

мизировать схему эрадикационной терапии у детей 

с хроническим гастродуоденитом.
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ХАРАКТЕРИСТИКА ДЕТЕЙ

И МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ

В стационаре Пермского краевого научно-иссле-

довательского клинического института детской пато-

логии проведено углубленное обследование 159 детей 

в возрасте от 7 до 16 лет с хроническим H.pylori-ассо-

циированным гастродуоденитом. Дети проживали на 

территориях крупных населенных пунктов с развитой 

многопрофильной промышленностью. Изучено вли-

яние качества окружающей среды, уровня и спектра 

ксенобиальной нагрузки организма на особенности 

формирования патологического процесса у данной 

когорты больных.

Комплексное обследование детей включало сбор 

жалоб, анамнеза, общеклинические лабораторные, 

биохимические, иммунологические методы иссле-

дования, фиброгастродуоденоскопию с прицельной 

биопсией слизистой оболочки желудка, анализ кис-

лотообразующей функции желудка методом многока-

нальной интрагастральной рН-метрии, биохимичес-

кое исследование желудочного содержимого натощак 

(С-реактивный белок, малоновый диальдегид, моче-

вина), исследование секреторного иммуноглобулина 

А в желудочном соке натощак. Отсутствие H.pylori-

инфицирования верифицировалось экспресс-хелпил 

тестом биоптата слизистой оболочки, уреазным ды-

хательным тестом или гистоморфологическим ана-

лизом биоптатов слизистой оболочки антрального 

отдела. Клинико-лабораторная диагностика (обще-

клиническая и биохимическая) выполнена с помо-

щью гематологического («PS-5», Венгрия) и автома-

тического биохимического («Skreen Master», США) 

анализаторов. Иммунологическая диагностика осу-

ществлена с использованием иммуноферментного 

«Stat Faх-2600» (США) анализатора.

Кроме того, в биологических средах пациентов 

(кровь, желудочный сок) определяли содержание 

10 контаминантов методами атомно-абсорбционной 

спектрофотометрии, жидкостной и газовой хрома-

тографии. Исследования крови на содержание ме-

таллов (свинца, ванадия, хрома, никеля, марганца, 

меди, магния) выполнены на атомно-абсорбционном 

спектрофотометре Perkin Elmer 3110 с использовани-

ем в качестве окислителя ацетиленовоздушной сме-

си с детектированием в режиме пламенной атоми-

зации, согласно методическим указаниям 44.763-99

—4.1.799-99 Минздрава России. Определение ток-

сичных органических соединений в крови (бензол, 

толуол, формальдегид) выполнялось в соответствии 

с методическими указаниями «Сборник методик по 

определению химических соединений в биологичес-

ких средах», утвержденными Минздравом России 

06.09.99 г. № 763-99—4.1.779-99.

При статистической обработке данных использо-

вали пакет прикладных программ Statistica 6.0. Для 

непрерывных нормально распределенных перемен-

ных вычисляли среднее арифметическое (М), стан-

дартное отклонение, стандартную ошибку среднего 

(m). Оценка значимости различий средних осущест-

влялась с использованием t-критерия. Для множес-

твенных сравнений использовали однофакторный 

дисперсионный анализ и модифицированный t-кри-

терий. Для определения связи признаков исполь-

зовали параметрические (коэффициент линейной 

корреляции Пирсона — r) и непараметрические (ко-

эффициент ранговой корреляции Спирмена) крите-

рии. Связь при коэффициенте корреляции менее 0,5 

расценивали как слабую, 0,5—0,7 — как умеренную, 

более 0,7 — как сильную. Статистически значимыми 

считали различия при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

У больных H.pylori-позитивным хроническим гас-

тродуоденитом зарегистрировано увеличение в крови 

уровня органических соединений (метилового, эти-

лового спирта, формальдегида, ацетона) и тяжелых 

металлов (марганца, хрома), а в желудочном соке — 

ацетальдегида и ацетона (см. таблицу).

Установлены устойчивые статистически значимые 

корреляционные взаимосвязи между контаминант-

ной нагрузкой биосред и параметрами биохимическо-

го, иммунологического, метаболического гомеостаза. 

Полученные данные свидетельствовали об иммуно-

патологической сенсибилизации организма детей, 

нарушении иммуногенеза на стадиях незрелых, не-

дифференцированных клеток, напряжении системы 

клеточного (интеграция в патологический процесс 

лимфоцитов, моноцитов, базофилов, эозинофилов) и 

гуморального иммунитета (IgA-, IgE-, IgM-, циркули-

рующие иммунные комплексы).

При морфологическом исследовании у пациентов 

в слизистой оболочке желудка и двенадцатиперстной 

кишки была выявлена выраженная полиморфно-кле-

точная инфильтрации с преобладанием макрофагов и 

фибробластов, лимфоидная гиперплазия, склероз и 

коллагеноз в строме. Гистоморфологические измене-

ния находились в достоверно значимой зависимости 

от концентрации в крови ацетальдегида, пропионо-

вого альдегида, бензола, метилового спирта, хрома и 

свинца (р<0,05, ОР>1,4—3,3).

Установленное нами комплексное воздействие 

этиологических и патогенетических факторов (бак-

териальная и контаминантная интоксикация) при 

H.pylori-ассоциированном хроническом гастродуо-

дените у обследованных детей обусловливает особые 

подходы к выбору программы эрадикационной те-

рапии. На наш взгляд, целесообразно использовать 

препараты с минимальным резорбтивным действием, 

низкой токсичностью при оптимально действующей 

дозировке, с детской лекарственной формой, поз-

воляющей корректно дозировать препарат. Медика-
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ИНФЕКЦИОННЫЕ БОЛЕЗНИ

ментозным средством, наиболее отвечающим этим 

требованиям для эрадикации H.pylori, является про-

изводное 5-нитрофурана — энтерофурил, для элими-

нации — энтеросгель.

Энтерофурил подавляет размножение большинства 

представителей патогенной кишечной микрофлоры, 

практически не дает системных побочных эффектов, 

поскольку после перорального приема не всасыва-

ется в желудочно-кишечном тракте, т.е. не оказывает 

резорбтивное действие. Энтерофурил выпускается в 

виде суспензии, имеет хорошие органолептические 

свойства, удобен для дозировки даже у детей грудного 

возраста. Энтеросгель — гидрогель метилкремниевой 

кислоты является традиционным элиминирующим 

средством, оказывает энтеросорбирующее, обволаки-

вающее, дезинтоксикационное действие.

С целью оценки эффективности лечения боль-

ных H.pylori-ассоциированным хроническим гаст-

родуоденитом препаратами, наиболее оптимально 

соответствующими патогенетическим особенностям 

формирования заболевания на фоне высокой конта-

минантной нагрузки, обследуемые пациенты были 

рандомизированы на три группы, в зависимости 

от выбора препарата и дозировки. Дети 1-й группы 

(n=15) получали тройную схему эрадикации, вклю-

чающую геликол (лансопразол) в дозе 60 мг в сутки, 

кларомин (кларитромицин) в дозе 500 мг (детям до 

12 лет) или 1000 мг (детям старше 12 лет) в сутки и сус-

пендированную форму энтерофурила в рекомендуе-

мой возрастной дозе 800 мг в сутки. Детям 2-й группы 

(n=16) доза суспензии энтерофурила была снижена 

до 400 мг на 2 приема. В 3-й группе (n=15) энтерофу-

рил был заменен на метронидазол (в возрастной дозе 

500—1000 мг/сут). Всем пациентам эрадикационная 

программа проводилась на фоне приема энтеросгеля. 

Курс лечения 7 дней.

Наиболее выраженная статистически достоверная 

положительная динамика клинических симптомов 

(купирование болевого и гиперацидного синдрома) 

и нормализация стула на 3—5-й день лечения регист-

рировались только в 1-й группе больных, использую-

щих в составе эрадикационной терапии дозу энтеро-

фурила 800 мг в сутки. При оценке эндоскопических 

изменений слизистой оболочки пищевода, желудка и 

двенадцатиперстной кишки к 14-му дню наблюдения 

у всех 15 детей отмечалась эпителизация язвенных де-

фектов, эрозивных поражений, уменьшение гипере-

мии, отечности слизистой оболочки, у 10 пациентов 

исчезли признаки дуоденогастрального рефлюкса. 

У детей этой группы после эрадикации не определя-

лись биохимические маркеры воспалительных из-

менений в виде высокого уровня малонового диаль-

дегида в желудочном соке натощак (р<0,05). У них 

отмечалось достоверное повышение уровня секре-

торного IgA в желудочном содержимом (р<0,001), 

что свидетельствовало о восстановлении защитных 

функций слизистой оболочки желудка либо о ниве-

лировании ингибирующего влияния H.pylori на мест-

ную иммунную систему. Кроме того, отмечалось сни-

жение концентрации в крови таких контаминант, как 

марганец, никель, хром, ацетальдегид, ацетон, этило-

вый спирт (р<0,05—0,01). Данные позитивные сдвиги 

сопровождались снижением количества достоверно 

значимых взаимосвязей между показателями биохи-

Таблица. Содержание металлов и органических соединений (в мг/дм3) в биосредах организма у детей с хроническим гаст-

родуоденитом, ассоциированным с H.pylori

Химический элемент Биосреда Больные дети Здоровые дети

Марганец Кровь 0,034±0,002** 0,019±0,002

Ж. сок 0,025±0,003* 0,052±0,002

Хром Кровь 0,020±0,001* 0,016±0,001

Ж. сок 0,038±0,0004 0,056±0,031

Формальдегид Кровь 0,067±0,005# 0,005±0,001

Ж. сок 0,069±0,015 0,043±0,015

Ацетальдегид Кровь 0,061±0,007 0,078±0,009

Ж. сок 0,056±0,006** 0,022±0,005

Ацетон Кровь 0,067±0,005* 0,037±0,007

Ж. сок 0,069±0,015** 0,029±0,008

Метиловый спирт Кровь 1,890±0,390* 1,090±0,120

Ж. сок 1,368±0,197* 0,825±0,118

Этиловый спирт Кровь 4,980±0,650* 2,020±0,480

Ж. сок 0,680±0,408* 1,229±1,007

Примечание. Достоверность различий по сравнению со здоровымм детьми: * — р<0,05; ** — р<0,01; # — р<0,001.
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мического гомеостаза (антиокислительная активность, 

малоновый диальдегид, фагоцитоз, аланинаминовая 

трансаминаза, щелочная фосфатаза), параметрами 

морфогистологических изменений гастродуоденаль-

ной слизистой оболочки (выраженность полиморф-

но-клеточной инфильтрации и субатрофии, степень 

коллагеноза стромы) и уровнем эндогенной контами-

нантной нагрузки (содержание марганца, свинца, хро-

ма, ацетальдегида, формальдегида в крови).

У детей групп сравнения (2-я и 3-я группы) проис-

ходило прогрессирование воспалительного процесса, 

продолжал повышаться уровень малонового диальде-

гида в интрагастральном содержимом на фоне сни-

жения секреции IgA. Степень влияния контаминант-

ной нагрузки биосред на состояние биохимического, 

иммунологического, метаболического гомеостаза и 

выраженность морфогистологических показателей 

существенно не изменились.

Эффективность лечения больных оценивалась по 

степени достижения эрадикации H.рylori, которая ве-

рифицировалась по отрицательному дыхательному 

изотопному уреазному тесту через 4—5 нед после ле-

чения. Процент успешной эрадикации, соответствую-

щий требованиям, предъявляемым к эрадикационным 

схемам, был достигнут только у детей 1-й группы и со-

ставил 87,5, в то время как в группах сравнения (2-я и 

3-я группы) аналогичный показатель был 47,1 и 63,3%.

Побочных эффектов в виде диспепсии и аллерги-

ческих реакций на фоне терапии энтерофурилом не 

зарегистрировано. В то время как в 3-й группе каж-

дый 4-й ребенок на фоне приема препаратов жало-

вался на тошноту, боли в животе и неустойчивый стул.

Таким образом, у больных, проживающих на тер-

риториях экологического неблагополучия, эради-

кационную терапию целесообразно проводить ле-

карственными средствами, дающими наименьший 

резорбтивный и токсический эффект. Использование 

суспендированной формы энтерофурила в суточной 

дозе 800 мг в сочетании с препаратами элиминиру-

ющего действия оказалось более эффективным и 

безопасным, чем традиционное применение метро-

нидазола. На основании результатов проведенной ис-

следовательской работы, соответствующей междуна-

родным стандартам (87% элиминации возбудителя), 

рекомендуется использовать следующую 7-дневную 

схему эрадикации: ингибиторы протоновой помпы 

(лансопразол в дозе 30 мг или омепразол 20 мг), кла-

ритромицин (у детей до 12 лет — 250 мг, старше 12 лет 

— 500 мг) и суспендированная форма энтерофурила 

400 мг 2 раза в день.
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