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На сьогоднішній день проблема кислотозалежних захворювань в Україні є дуже актуальною [4]. Великий сегмент у структурі цих захворювань належить ерозивно-виразковим ураженням шлунка та дванадцятипалої кишки (ДПК). При цьому, не зважаючи на значні успіхи у дослідженні етіопатогенеза цієї патології, значного зниження розповсюдженості цих станів досягти  не вдається [6].

Пептичні виразки шлунка та ДПК, як прояви пептичної виразкової хвороби (ПВХ) – це патологія шлунково-кишкового тракту (ШКТ), що характеризується ушкодженням слизової оболонки під дією пепсину і соляної кислоти. Провідними причинами ПВХ є інфекція H. pylori і використання нестероїдних протизапальних препаратів (НПЗП) [1]. Доведено, що ерадикація H. pylori значно знижує частоту рецидивування ПВХ: з 67 до 6% для виразки шлунка і з 59 до 4% для виразки ДПК [20]. 

«Золотим стандартом» діагностики ПВХ є фіброгастродуоденоскопія з біопсією, та подальшим проведенням гістологічного дослідження біоптату. Невідкладне ендоскопічне обстеження показано літнім хворим та пацієнтам з "тривожними" симптомами, що вказують на ускладнення або злоякісне новоутворення. Стратегія test-and-treat (обстеження з подальшим призначенням лікування) на основі тесту на H. pylori показана дорослим пацієнтам з ПВХ, асоційованою з H. рylori, без "тривожних" симптомів. При підтвердженні інфекції H. pylori необхідна її ерадикація, яку проводять на тлі антисекреторної терапії (переважно інгібітором протонної помпи - ІПП) тривалістю 4 тижні. У пацієнтів з персистуючими симптомами виконують ендоскопію. При розвитку ускладнень і у разі виразки, рефрактерної до фармакотерапії, рекомендовано хірургічне лікування [4]. 
Нижче представлені клінічні рекомендації, засновані на доказах [4, 18]:
 • Пацієнтам з виразкою, які старші 55 років, мають "тривожні " симптоми або виразку, що не відповідає на лікарську терапію, необхідно невідкладне проведення верхньої ендоскопії (рівень доказовості А). 
• Для полегшення загоєння і зниження ризику рецидиву шлункових і дуоденальних виразок у пацієнтів з ПВХ, пов’язаних з H. рylori, необхідна її ерадикація (рівень доказовості A). 
• ІПП пригнічують секрецію соляної кислоти, прискорюють загоєння і усувають симптоми у пацієнтів з ПВХ більш ефективно, ніж інші види антисекреторних терапії (рівень доказовості А). 
• Пацієнти з виразкою, що кровоточить, повинні отримувати ІПП для зменшення потреби в гемотрансфузії та скорочення термінів госпіталізації. При поєднанні кровоточащої виразки та позитивному тесті на H. pylori повинна бути призначена ерадикаційної терапія (рівень доказовості А). 
• У пацієнтів з перфорацією виразки проводять ерадикацію супутньої інфекції H. pylori. Успішна ерадикація зменшує потребу в тривалій антисекреторній терапії та додаткових хірургічних втручаннях (рівень доказовості С). 
Курс ерадикаційної терапії триває зазвичай від 10 до 14 днів. Метою лікування має бути досягнення показника ерадикації на рівні не менше 80-90%. Нижче представлені прийнятні режими лікування (табл. 1). Н2-блокатори (ранітидин, фамотидин) призводять до загоєнню дуоденальних виразок після 4 і 8 тижнів прийому в 87 і 94% випадків відповідно. ІПП (омепразол, лансопразол, рабепразол, пантопразол) призначають на 4 тижнів при дуоденальної виразці і на 8 тижнів при виразці шлунка; показники лікування складають 80-100%. Підтримуюча терапія Н2- блокатором або ІПП запобігає рецидивам у пацієнтів з високим ризиком (з ускладненнями в анамнезі, частими рецидивами, при H. pylori-негативних виразках, рефрактерних гігантських виразках, а також виразках з вираженим фіброзуванням), але зазвичай не рекомендована пацієнтам, у яких успішно проведена ерадикація H. pylori і які не приймають тривало НПЗП [11, 18].

Всесвітньо визнаними на сьогодні є рекомендації „Маастрихт ІV”, які були прийняті у м. Флоренція, Італія, 2010 р. та м. Дублін, 2011 р. Основою ерадикаційної терапії першої лінії залишились ІПП, кларитроміцин, амоксицилін або метронідазол. Найбільш розповсюджена схема терапії „першої лінії” в Україні наступна: один з інгібіторів протонної помпи (омепразол, лансопразол, пантопразол, езомепразол або рабепразол) + кларитроміцин 1 г/день + амоксіцилін 2 г/день [4]. 
Провідна роль в невдачах терапії належить збільшенню рівня резистентності H. pylori. Поряд з резистентністю H. pylori розглядаються й інші фактори, що впливають на зниження ефективності стандартної потрійної терапії, що включають тривалість терапії, особливості метаболізму інгібіторів ІПП при полиморфізмі CYP2C19 з недостатнім контролем шлункового pH, комплаєнс [8, 17]. 
Резистентність до кларитроміцину розглядається як одна з головних причин невдачі ерадікации H. pylori в цій ситуації [8]. Аналіз даних 20 досліджень, що включив результати обстеження 1975 пацієнтів, які отримували стандартну потрійну терапію, показав, що рівень ерадикації H. pylori досягав 88% при кларітромицин-чутливих штамах, в той час як при кларитроміцин-резистентних штамах він не перевищував 18% [17]. У той же час спостерігається значне коливання рівнів поширеності кларитроміцин-резистентних штамів в залежності від регіону: від 49% (Іспанія) до 1% (Нідерланди) [8]. Це дозволяє і надалі використовувати будь-яку стандартну потрійну терапию першої лінії з досягненням рівня ерадікації більше 90%, якщо рівень поширеності кларитроміцин-резистентних штамів H. pylori не перевищує 10% (Нідерланди, Швеція, Тайвань та ін.). У той же час стандартні потрійні схеми не повинні використовуватися в регіонах, де рівень ререзистентності до кларитроміцину перевищує 15-20%. Останнім часом стає питання зростання резистентності до кларитроміцину і в Україні. Масштабних досліджень стосовно цієї  проблеми не проводилось, хоча є повідомлення, що в Україні  первинна резистентність H.pylori до кларитроміцину може складати 22,6% [2].  Для підвищення ефективності антигелікобактерної терапії (АГБТ) рекомендується визначення резистентності до кларитроміцину H. pylori вже до проведення ерадикаційної терапії першої лінії, що має певні складнощі в Україні [17, 18]. 

В зв’язку з тим, що знижується  чутливість H. pylori до схем стандартної АГБТ, пропонуються декілька відносно нових схем. 
Табл. 1. Режими АГБТ 
	Терапія 
	Режим 

	Терапія першої лінії 

	Стандартна потрійна терапія 
	ІПП (стандартна доза 2 рази на день), кларитроміцин (500 мг 2 рази на день) і амоксицилін (1 г  2 рази на день) на протязі 10-14 днів 

	Послідовна терапія 
	5 днів: подвійна терапія з ІПП (стандартна доза 2 рази на день) та амоксициліном (1 г 2 рази на день), в наступні 5 днів потрійна терапія з ІПП (стандартна доза 2 рази на день), кларитроміцином (500 мг 2 рази на день) та метронідазолом (500 мг 2 рази на день) 

	Поєднана терапія 
	ІПП (стандартна доза 2 рази на день), кларитроміцин (500 мг 2 рази на день), амоксицилін (1 г 2 рази на день) і метронідазол (500 мг 2 рази на день) 7-10 днів 

	Гібридна терапія 
	7 днів: подвійна терапія з ІПП (стандартна доза 2 рази на день) і амоксициліном (1 г 2 рази на день), з подальшим призначенням протягом 7-ми днів квадротерапії з ІПП (стандартна доза 2 рази на день), амоксициліном (1 г 2 рази на день), кларитроміціном (500 мг 2 рази на день) і метронідазолом (500 мг 2 рази на день)

	Стандартна потрійна терапія в комбинації з ВТД 
	ІПП (стандартная доза 2 рази на день), кларитроміцин (500 мг 2 рази на день), амоксицилін (1 г 2 рази на день) і вісмута трикалія діцитрат (ВТД) (240 мг 2 рази на день) на протязі 14 дней 

	Квадротерапія на основі ВТД
	ІПП (стандартна доза 2 рази на день), ВТД (120 мг 4 рази на день), тетрациклін (500 мг 4 рази на день) і метронідазол (250 мг 4 рази на день) на протязі 10-14 днів


	Терапія другої лінії

	Квадротерапія на основі ВТД 
	ІПП (стандартна доза 2 рази на день), ВТД (120 мг 4 рази на день), тетрациклін (500 мг 4 рази на день) і метронідазол (500 мг 3 рази на день) на протязі 10-14 днів 

	Потрійна терапія з левофлоксацином 
	ІПП (стандартна доза 2 рази на день), левофлоксацин (500 мг 4 рази на день) і амоксицилін (1 г 2 рази на день) на протязі 10 днів 

	Терапія третьої лінії

	Терапія на основі оцінки резистентності 
	Квадротерапія з ІПП (стандартна доза 2 рази на день), ВТД (120 мг 4 рази на день) та двома антибіотиками, до яких чутливі штами H. pylori, на протязі 10 дней 

	Потрійна терапія з рифабутином 
	ІПП (стандартна доза 2 рази на день), рифабутін (150 мг 2 раза в день) і амоксицилін (1 г 2 рази на день) на протязі 14 днів

	Квадротерапія з левофлоксацином
	ІПП (стандартна доза 2 рази на день), ВТД (120 мг 4 рази на день), левофлоксацин (500 мг на день) та амоксицилін (500 мг 4 раза на день) на протязі 10 днів

	Квадротерапія з фуразолідоном 
	ІПП (стандартна доза 2 рази на день), ВТД (240 мг 2 рази на день), фуразолідон (200 мг 2 рази на день) та тетрациклін (1 гр 2 рази на день) 

	Терапія з високими дозами ІПП 
	ІПП (омепразол 40 мг або ланзопразол 30 мг) плюс амоксицилін (500 мг) по 4 рази на день на протязі 14 днів 


Останнім часом все більшу популярність набуває послідовна терапія [12, 13]. Така терапія проводиться десять днів. Перші п’ять днів пацієнт отримує ІПП + амоксіцилін, останні п’ять днів ІПП + кларитроміцин + тінідазол. Існує декілька закордонних досліджень порівняння класичної та послідовної схем АГБТ (табл. 2). 

Табл. 2. Порівняльні дослідження ефективності послідовної та класичної потрійної схем АГБТ [12]
	Автор
	Кількість 
пацієнтів
	Частота ерадикації (%)

	
	
	Послідовна терапія
	Потрійна терапія

	Vaira et al., 2007
	300
	89
	77

	Choi et al.
	158
	78
	72

	Scaccianoce et al.
	213
	94
	76 (7 днів)

82 (10 днів)

	Zullo et al., 2003
	179
	94
	80

	De Francesco et al., 2004
	342
	80
	71


Цікаве дослідження послідовної терапії з використанням ВТД було отримано в Росії Старостіним Б.Д. та ін., 2008. Відсутність інфекції Н. pylori через 4 тижні після завершення курсу лікування виразкової хвороби за схемою послідовної терапії з ВТД зареєстровано в 95% випадків [6]. Проведений Jafri N.S., 2008 мета-аналіз (2747 пацієнтів) свідчить про наявність переваги послідовної терапії – 93,4% ерадикації проти 76,9% при використанні «класичної» схеми [14].

Нами було також проведено дослідження, у якому було обстежено 63 пацієнти, які проходили лікування на базі ДУ «Національний інститут терапії імені Л.Т. Малої НАМН України». У всіх пацієнтів було діагностовано пептичні виразки малого та середнього розміру луковиці ДПК, асоційовані з H.pylori. Схеми лікування включали наступні препарати: перша група (32 пацієнт) приймала оригінальний рабепразол – по 20 мг двічі на добу, оригінальний кларитроміцин - по 1 г на добу та амоксіциліну тригідрат по 1 г двічі на добу на протязі десяти днів; друга група (31 пацієнт) на першому етапі приймала - амоксіциліну тригідрат по 1 г двічі на добу та оригінальний рабепразол – по 20 мг двічі на добу протягом п’яти днів, на другому етапі лікування – оригінальний кларитроміцин та ВТД по 240 мг 2 рази на добу. Всім пацієнтам проводилось контрольне визначення антигену H. pylori у калі. У першій групі ерадикація склала 72%. У групі послідовної терапії з ВТД було виявлено високий відсоток ерадикації – 96,8%. Різниця між групами достовірна (р<0,01). 

Поєднана терапія - режим, що продемонстрував хороші результати ерадикації H. pylori, у тому числі при наявності резистентності до кларітроміцину [9]. Він являє собою чотирьохкомпонентну схему, що містить ІПП (у стандартній дозі 2 рази на день), кларитроміцин (500 мг 2 рази на день), амоксицилін (1 г 2 рази на день) і метронідазол (500 мг 2 рази на день), з одночасним призначенням всіх вхідних в неї препаратів протягом курсу терапії. Доведено більш високі рівні ерадикації H. pylori в порівнянні зі стандартною потрійною терапією, до того ж вона має більш просту схему прийому препаратів в порівнянні з послідовною терапією. Важливо відзначити, що при використанні поєднаної терапії відзначена її висока ефективність при штамах H. pylori, що мають подвійну резистентність до кларитроміцину і метронідазолу, достовірно перевищує аналогічний показник при використанні послідовної терапії. 
Доведено ефективність гібридної терапії, із застосуванням ІПП (стандартної дози, 2 рази на день) і амоксициліну (1 г, 2 рази на день ) протягом 7 днів, з призначенням в наступні 7 днів квадротерапії з ІПП (стандартна доза, 2 рази на день), амоксициліном (1 г, 2 рази на день), кларитроміцином (500 мг, 2 рази на день) і метронідазолом (500 мг, 2 рази на день). У 117 H. pylori-інфікованих пацієнтів ця терапія забезпечувала високі рівні ерадикації, які досягли 99,1 % и 97,4 % відповідно [18]. Можливо, одним з факторів який дозволяє досягти високого рівня ерадикації в даному режимі, є збільшення тривалості терапії амоксициліном до 14 днів дозволяє подолати резистентність H. pylori до кларитроміцину і метронідазолу, особливо при подвійний резистентності. 
Квадротерапія на основі вісмуту є альтернативною схемою терапії першої лінії при ерадикації H. pylori, рекомендованої Маастрихтським консенсусом IV [11]. Порівняння ефективності 10-денної квадротерапії на основі вісмуту і 7-денної стандартної потрійної терапії, показало достовірно вищий рівень ерадикації при використанні першого режиму (93% проти 70%) [17]. Але все ж у даний час недостатньо клінічних даних для визначення оптимальної тривалості квадротерапії на основі вісмуту, а в клінічній практиці, як правило, використовуються 10-14-денні курси терапії.

Перспективне використання і нової модифікованої 14-денної схеми, що складається з комбінації стандартної потрійної терапії (ІПП, кларитроміцин і амоксицилін) та ВТД. Використання такого режиму дозволяє досягти ерадикації в 93,7% - 97,4% випадків, а при наявності резистентних до кларитроміцину штамів H. pylori -лікування виявляється успішним у 84,6% пацієнтів [21].

В результаті численних клінічних досліджень доведена висока ефективність потрійної терапії першої лінії на основі фторхінолонів, з рівнями ерадикації, при використанні левофлоксацину, 72%-96%. Так само доведено її ефективність в популяціях з високою поширеністю резистентності до кларитроміцину, при низькій резистентності до фторхінолонів [19, 23]. Але потрійну терапію на основі фторхінолонів в даний час не рекомендують використовувати як терапію першої лінії через зростання поширеності фторхінолон-резистентних штамів після невдачі ерадикації H. pylori, що робить невозможливим використовувати надалі ці препарати у другій лінії АГБТ. Крім того, активне використання фторхінолонів веде до зростання резистентності мікроорганізмів що викликають патологію дихального і сечостатевого трактів [24].

Зберігається рекомендація використання квадротерапії на основі вісмуту (ІПП у стандартній дозі два рази на день, препарати вісмуту 120 мг 4 рази на день, тетрациклін 500 мг 4 рази на день і метронідазол 500 мг 3 рази на день), як терапії другої лінії [16]. При використанні цього режиму середній рівень ерадикації складає 76%. Важливими факторами, що впливають на ефективність цієї терапії, є поширеність метронідазол-резистентних штамів, дози препаратів і тривалість лікування.

Потрійна терапія на основі фторхінолонів, що включає левофлоксацин (500 мг на день), амоксицилін (1 г 2 рази на день) і ІПП (стандартна доза 2 рази на день) є ефективною стратегією терапії другої лінії. Мета-аналіз Saad et al. навів, що 10-денний режим потрійної терапії на основі левофлоксацину перевершував 7-денну квадротерапії на основі вісмуту [7, 19]. Реєструється менша частота розвитку побічних ефектів при використанні схем на основі левофлоксацину, ніж квадро- режимів (19% проти 44%). В даний час продовжує активно досліджується ефективність різних режимів емпіричної терапії третьої лінії. При їх використанні рекомендується визначати антибактеріальну чутливість H. pylori, для підбору антибіотиків, які будуть використовуватися в режимах третьої лінії. 
Для ерадикації H. pylori в комбінації з ІПП та амоксициліном протягом 10-14 днів так само може застосовуватися рифабутин. Використання рифабутина (150 мг 2 рази на день), амоксициліну (1 г 2 рази на день) і омепразолу (20 мг 2 рази на день) в протягом 14 днів в якості терапії третьої лінії дозволяє досягти ерадикації H. pylori в 79 % випадків. Однак при цьому можливий розвиток тяжких побічних ефектов (мієлотоксичність, ураження очей), крім того, часте використання рифабутину може вести до зростання кількості резистентних штамів не тільки H. pylori, але і мікобактерій туберкульозу [10]. 
Терапія на основі фуразолідону - ще один можливий варіант ерадикаційної терапії третьої лінії. Квадро-режим з ланзопразолом (30 мг 2 рази в день), ВТД (240 мг 2 рази на день), фуразолідоном (200 мг 2 рази на день) і тетрацикліном (1 г 2 рази на день) протягом 7 днів має високу ефекфективность з рівнем ерадикації що досягає 90% [15].

На думку багатьох дослідників проблеми пептичних виразок, асоційованих Н. pylori, виходом зі складної ситуації з резистентністю основних антигелікобактерних засобів є використання препаратів ВТД у АГБТ першої лінії [6, 11, 21]. Механізм дії препаратів вісмута на Н. pylori вивчений достатньо. Відомо, що солі вісмуту діють на Н. руlоrі бактерицидно— руйнують бактеріальну стінку, інгібірують ферменти бактерій (уреазу, каталазу, ліпазу, фосфоліпазу), запобігають адгезії до епітеліальних клітин шлунка. Треба враховувати, що антигелікобактерний ефект ВТД є незначним та відсоток ерадикації знаходиться у межах 14-40%. Його перевага в тому, що до нього не існує природної або набутої резистентності Н. руlоrі [5]. 
Для препаратів на основі солей вісмуту визначені мінімальні інгібіруючі концентрації (МІС) — МІС90, при цьому найменшу інгібуючу концентрацію — від 4 мг/л — виявлено у ВТД. Дослідження рівня мінімальних концентрацій різних інгібіруючих солей вісмуту відносно 46 штамів Н. руlогі виявило, що саме ВТД має найбільшу активність при невеликих концентраціях препарату (МІС50 — 8 мг/л). Саме колоїдна форма ВТД дозволяє йому ефективно пенетрувати у шлунковий слиз, тому препарат легко проникає в глибину  шлункових ямок та навіть може потрапляти в епітеліоцити, що дозволяє йому знищувати бактерії, які є недосяжними для інших антибактеріальних засобів [1].

Ще задовго до з’ясування ролі Н. pylori в патогенезі пептичних виразок була відома властивість ВТД зв’язуватися з продуктами деградації протеїну на дні виразки та створювати таким чином захисний шар в ділянці утворення виразки. Це дозволяє запобігти хронізації патологічного процесу та забезпечує своєчасну епітелізацію виразкового дефекту.

Таким чином, ВТД не тільки знищує Н. pylori, але й відновлює порушені механізми репаративної регенерації. Бактерицидна дія ВТД запобігає первинній і вторинній резистентності Н. рylori до антибіотиків. Бактерій, резистентних до ВТД, не виявлено. Ефективність АГБТ з використанням ВТД підтверджена багатьма дослідженнями [1, 17]. 
Гастродуоденальні виразки можуть бути проявом не тільки виразкової хвороби. Необхідно завжди пам’ятати про ймовірну вирогідність наявності у пацієнта симптоматичної гастродуоденальної виразки (СГДВ) [3].

Табл. 3. Класифікація СГДВ (Калинин А.В., 2008)
	I. Основні види: 1) стресові, 2) лікарські, 3) ендокринні, 4) виникли на тлі захворювань внутрішніх органів (ХОЗЛ, цироз печінки та ін.).

II. Морфологічна характеристика виразки: 1) ерозія, 2) гостра виразка, 3) хронічна виразка.

III. Число дефектів слизової оболонки: 1) поодинокі (1-3), 2) множинні (більше 3).

IV. Розміри виразок (ерозій): 1) невеликі (менше 0,5 см), 2 ) середні (0,5-1 см), 3) великі (1,1-3 см), 4) гігантські (більше 3 см).

V. Локалізація: 1. Шлунок - А: а) кардія, б) субкардіального відділу, в) тіло шлунка, г) антральний відділ, д) пілоричний канал; Б: а) передня стінка, б) задня стінка, в) мала кривизна, г) велика кривизна; 2. Дванадцятипала кишка - А: а) цибулина, б) постбульбарний відділ; Б: а) передня стінка, б) задня стінка, в) мала кривизна (верхня стінка), г) велика кривизна (нижня стінка).

VI . Ускладнення: 1) кровотеча, 2) перфорація, 3) пенетрація. 


На відміну від ПВХ як самостійної патології зі складною поліетіологічною природою, симптоматичні виразки шлунка та ДПК є вторинними, патогенетично тісно пов'язаними з іншими основними («фоновими») захворюваннями та станами. Диференціальна діагностика з ПВХ представляє важку задачу. Для СГДВ більш характерні множинність виразки, локалізація у вихідному відділі шлунка, висока частота безсимптомного перебігу і схильність до кровотеч.

Ситуації, пов'язані з виживанням хворих після великих операцій і травм, гострих розладів життєво важливих функцій організму, продовженням життя пацієнтам з важкою соматичною патологією, можуть призводити до утворення гастродуоденальних виразок і летальних наслідків від масивних ерозивно- виразкових гастродуоденальних кровотеч при успішному лікуванні основного захворювання. Лікування і профілактика СГДВ багато в чому залежать від їх виду і наявності ускладнень. У хворих з неускладненими виразками, в першу чергу, необхідно активно лікувати основне захворювання та його ускладнення, а також усунути причини, що викликали виразку. Одночасно повинно проводитися противиразкове лікування, при якому слід враховувати особливості ульцерогенеза. 
Таким чином, найбільш ефективними методами лікування пептичних виразок шлунка та ДПК є: відмова від ульцерогених препаратів, АГБТ згідно сучасних рекомендацій «Маастрихт IV», використання репарантів, в першу чергу ВТД. В Україні залишається актуальною стандартна потрійна схема, що включає ІПП , кларітромицин і амоксицилін. Однак слід призначати лікування на довший термін - 10-14 днів. У нашій країні даних про резистентність H. pylori до макролидів, поки що, недостатньо для відмови від стандартної потрійний терапії. Слід також використовувати альтернативні схеми терапії, в першу чергу послідовну.
Список літератури

1. Аруин Л.И. Качество заживления гастродуоденальных язв: функциональная морфология. Роль методов патогенетической терапии // Эксперимент. и клин. гастроентерология. – 2006. - №5.

2. Бардах Л.Б. Хронічний гастрит з ерозіями: особливості перебігу та лікування: Автореф. дис. … канд. мед. наук. – К., 2008. – 19 с.
3. Калинин А.В.Симптоматические гастродуоденальные язвы и язвенная болезнь: в чем сходство и в чем различия? // РЖГГК. – 2008. - № 1. – С.  59-68.
4. Передерий В.Г., Ткач С.М., Скопиченко С.В. Язвенная болезнь: прошлое, настоящее, будущее.— К.: Б. и., 2003.—256 с.
5. Самсонов А.А., Маев И.В., Голубев Н.Н. Препараты висмута в лечении больных язвенной болезнью желудка и двенадцатиперстной кишки // Клиническая медицина. – 2008. - №9.
6. Старостин Б.Д., Старостина Г.А. Новый антихеликобактерный режим при заболеваниях, ассоциированных с Helicobacter pylorі // Рос. журн. гастроэнтерологии, гепатологии и колопроктологии. Придожение 32. Материалы четырнадцатой российской гастроэнтерологической недели – 2008. - №5. – С.39.

7. Berning M., Krasz S., Miehlke S. Should quinolones come first in Helico​bacter pylori therapy? // Therap Adv Gastroenterol. 2011; 4:103–114.
8. De Francesco V., Giorgio F., Hassan C. et al. Worldwide H. pylori antibiotic resistance: a systematic review // J Gastrointestin Liver Dis.2010; 19:409–414.
9. Essa A.S., Kramer J.R., Graham D.Y. et al. Meta-analysis: four-drug, three-antibiotic, non-bismuth-containing “concomitant therapy” versus triple therapy for Helicobacter pylori eradication.Helicobacter // 2009; 14:109– 118.
10. Gisbert J.P. “Rescue” regimens after Helicobacter pylori treatment failure // World J Gastroenterol.2008; 14:5385–5402.
11. Graham D.Y., Fischbach L. Helicobacter pylori treatment in the era of increasing antibiotic resistance // Gut. 2010; 59:1143–1153.
12. Helicobacter. – 2008. – Vol. 13 (Suppl. 1). – P. 35-40. 
13. Hsu P.I., Wu D.C., Wu J.Y. et al. Is there a benefit to extending the duration of Helicobacter pylori sequential therapy to 14 days? // Helicobacter. 2011; 16:146–152.
14. Jafri N.S., Hornung C.A., Howden C.W. Meta-analysis: sequential therapy appears superior to standard therapy for Helicobacter pylori infection in patients naive to treatment // Ann. Intern. Med. - 2008. – Vol. 148. – P. 923-931.

15. Jaime N. E., Fernando M. S., Tomás N. R., A furazolidone-based quadruple therapy for Helicobacter pylori retreatment in patients with peptic ulcer disease // Clinics. 2005; 60(6):485-488. 
16. Malfertheiner P., Bazzoli F., Mégraud F. et al. Helicobacter pylori eradication with a capsule containing bismuth subcitrate potassium, metronida​zole, and tetracycline given with omeprazole versus clarithromycin-based triple therapy: a randomised, open-label, non-inferiority, phase 3 trial // Lancet. 2011; 377:905–913.
17. O’Connor A., Javier P. G., McNamara D. et al. Treatment of Helicobacter pylori Infection 2011 // Helicobacter. 2011; 16(1): 53–58.
18. Rimbara E., Fischbach L.A., Graham D.Y. Optimal therapy for Helico​bacter pylori infections // Nat Rev Gastroenterol Hepatol. 2011; 8:79–88.
19. Saad R.J., Schoenfeld P., Kim H.M. et al. Levofloxacin-based triple therapy versus bismuth-based quadruple therapy for persistent Helicobacter py​lori infection: a meta-analysis // Am J Gastroenterol. 2006; 101:488–496.
20. Selgrad M., Bornschein J., Malfertheiner P. Guidelines for Treatment of Helicobacter pylori in the East and West // Expert Rev Anti Infect Ther. 2011; 9(8):581-588.
21. Sun Q., Liang X., Zheng Q. et al. High efficacy of 14-day triple therapy-based, bismuth-containing quadruple therapy for initial Helicobacter pylori eradication // Helicobacter. 2010; 15(3):233-238. 
22. Suzuki S., Suzuki H., Nishizawa T. et al. Past rifampicin dosing determines rifabutin resistance of Helicobacter pylori // Digestion. 2009; 79(1):1-4.
23. Toshihiro Nishizawa, Hidekazu Suzuki, and Toshifumi Hibi. Quinolone-Based Third-Line Therapy for Helicobacter pylori Eradication // J Clin Biochem Nutr. 2009; 44(2): 119–124.

24. Wong W.M., Gu Q., Chu K.M. et al. Lansoprazole, levofloxacin and amoxicillin triple therapy vs. quadruple therapy as second-line treatment of resistant Helicobacter pylori infection // Aliment Pharmacol Ther. 2006;23: 421–427.

СУЧАСНІ ПІДХОДИ ДО КУРАЦІЇ ПАЦІЄНТІВ З ПЕПТИЧНИМИ ВИРАЗКАМИ ШЛУНКА ТА ДВАНАДЦЯТИПАЛОЇ КИШКИ

Просоленко К.О., Супрун С.А., Ходакова О.І.

Представлені сучасні дані стосовно ведення хворих з пептичними виразками шлунка та дванадцятипалої кишки. В роботі представлений власний досвід використання десятиденної схеми антигелікобактерної терапії у пацієнтів з пептичними виразками, що асоційовані з H. pylori. Наведені доказова база стосовно того, що найбільш ефективними методами лікування пептичних виразок шлунка та ДПК є: відмова від ульцерогених препаратів, АГБТ згідно сучасних рекомендацій «Маастрихт IV», використання репарантів, в першу чергу ВТД. 
Ключові слова: пептичні виразки шлунка та дванадцятипалої кишки, Helicobacter pylori, послідовна терапія 
Современные подходы к курации пациентов с пептическими язвами желудка и двенадцатиперстной кишки

Просоленко К.А., Супрун С.А., Ходакова О.И.

Представлены современные данные по ведению больных с язвенной болезнью желудка и двенадцатиперстной кишки. В работе представлен собственный опыт использования десятидневной последовательной схемы антихеликобактерной терапии у пациентов с язвенной болезнью, ассоциированных с H. pylori. Приведена доказательная база относительно того, что наиболее эффективными методами лечения пептических язв желудка и ДПК являются: отказ от ульцерогенных препаратов, АГБТ согласно современным рекомендациям «Маастрихт IV», использование репарантов, в первую очередь ВТД.
Ключевые слова: пептические язвы желудка и двенадцатиперстной кишки, Helicobacter pylori, последовательная терапия 
Modern approaches to supervision patients with peptic ulcers of stomach and duodenum

Prosolenko K.O., Suprun S.A., Hodakova O.I.

The modern data on the management of patients with peptic ulcers of the stomach and duodenum were present. The article presents experience of using a sequential eradication therapy in patients with peptic ulcers, which are associated with H. pylori. Presented evidence base on what the most effective treatment of peptic ulcers of the stomach and duodenum are: rejection of ulcerogenic drugs eradication therapy according to modern guidelines "Maastricht IV», using reparans.

Keywords: peptic ulcers of stomach and duodenum, Helicobacter pylori, sequential therapy, 
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