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Вступление

В настоящее время прове-
дение антихеликобактерной
терапии и тест-контроль за
эрадикацией Н. pylori являют-
ся стандартом для лечения
большинства Н. pylori-ассоции-
рованных кислотозависимых
заболеваний, что отражено в
международных рекоменда-
циях (Маастрихт 2000, 2005,
2011) [1]. Для эрадикации Н. py-
lori разработаны комплексные
схемы, включающие как мини-
мум два, а то и три антибакте-
риальных препарата в сочета-
нии с ингибитором протонной
помпы. Однако из-за стреми-
тельно нарастающей вторич-
ной резистентности Н. pylori к
антибиотикам, используемым в
традиционных схемах, нередко
возникает необходимость пе-
реходить на терапию второй
линии или альтернативные ан-
тибактериальные препараты,
а это влечет за собой увели-
чение частоты клинически зна-
чимых нежелательных эффек-
тов.

Спектр наиболее часто встре-
чаемых побочных явлений от
применения антибиотиков

весьма широк: общая сла-
бость, тошнота, изменение вку-
са, вздутие, урчание в животе,
диарея, зуд в заднем проходе
и влагалище, аллергическая
сыпь. Считается, что диарея
чаще развивается при лече-
нии кларитромицином, аллер-
гические реакции связывают с
амоксициллином, тошноту и
головную боль — с метрони-
дазолом, тетрациклином и фу-
разолидоном [2].

Известно, что, кроме токси-
ческого и аллергического воз-
действия, антибиотики оказы-
вают существенное биологи-
ческое негативное влияние на
эубиоценоз желудочно-кишеч-
ного тракта. Особенно сильно
страдает симбиотическая мик-
рофлора толстой кишки, так
как в ней микроорганизмы со-
ставляют 30 % сухой массы
просветного содержимого. По-
давление нормальной микро-
флоры во время проведения
антихеликобактерной терапии
снижает ее защитные антаго-
нистические свойства по отно-
шению к патогенным и условно-
патогенным микроорганиз-
мам. Последние, оказавшись в
благоприятных для себя усло-

виях, могут реализовать ад-
гезивные, цитотоксические, эн-
теротоксические свойства, а так-
же способность повышать ле-
карственную устойчивость [3].

В сравнительных исследо-
ваниях, посвященных изуче-
нию влияния различных эради-
кационных схем на микрофло-
ру кишечника, было показано,
что у пациентов, принимав-
ших 7-дневную тройную схе-
му, включающую в одном слу-
чае омепразола 20 мг, амокси-
циллина 1000 мг и метронида-
зола 400 мг 2 раза в сутки, а в
другом — омепразола 20 мг,
кларитромицина 250 мг и мет-
ронидазола 400 мг 2 раза в
сутки, наблюдались измене-
ния состава кишечной микро-
флоры, более выраженное у
пациентов, принимавших в
схеме кларитромицин: увели-
чилось количество Streptococ-
cus mitior, Haemophilus spp.,
Neisseria spp., энтерококков и
уменьшилось количество би-
фидобактерий, бактероидов и
клостридий. В группе больных,
получавших амоксициллин,
увеличилось количество энте-
робактерий (особенно E. coli)
и пептострептококков. У неко-
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торых пациентов обнаружена
колонизация Klebsiella spp.,
Citrobacter freundii и условно-
патогенными грибами (в ос-
новном Candida albicans) [4].

Еще одним достаточно рас-
пространенным нежелатель-
ным эффектом эрадикацион-
ной терапии является анти-
биотикоассоциированная диа-
рея, о которой можно говорить,
если на фоне приема антибак-
териальных препаратов отме-
чается не менее трех эпизо-
дов неоформленного стула в
течение двух последователь-
ных дней и более. По разным
данным, антибиотикоассоции-
рованная диарея наблюдает-
ся у 10–25 % пациентов, полу-
чавших амоксициллин, и у 2–
5 % больных, леченных кла-
ритромицином или тетрацик-
лином [5; 6].

Данное обстоятельство дик-
тует необходимость поиска
альтернативных методов ле-
чения, способных минимизи-
ровать их отрицательное дей-
ствие на организм пациента. И
в этой связи большой интерес
вызывают работы по исполь-
зованию пробиотических пре-
паратов в качестве адъювант-
ной и даже монотерапии.

Так, по данным А. И. Хавки-
на и Н. С. Жихаревой, в груп-
пе наблюдаемых, получавших
пробиотик, побочные эффек-
ты эрадикационной терапии
наблюдались у 6 % пациентов
против 14 % в группе, не по-
лучавшей пробиотика. В конт-
рольной группе наиболее час-
тыми побочными эффектами
были: диарея (61 %), метео-
ризм (31 %), запоры (9 %) [7].

E. Lionetti et al. (2010) про-
вели анализ доклинических и
клинических исследований,
изучающих роль пробиотиков
у детей с хеликобактерной ин-
фекцией. Установлено, что в
исследованиях in vitro  от-
мечался определенный инги-
бирующий эффект пробиоти-
ков на рост H. pylori. In vivo
пробиотики снижали частоту
антибиотикоассоциированных
побочных эффектов, умень-

шали степень обсемененнос-
ти, способствовали предот-
вращению колонизации H. pylori
и реинфекции. Между тем, ав-
торы обзора констатируют, что
в настоящее время еще недо-
статочно достоверных данных
о влиянии пробиотиков на час-
тоту эрадикации H. pylori, од-
нако считают это направление
в терапии перспективным [8].

Результаты метаанализа
14 рандомизированных иссле-
дований, которые опубликова-
ли A. Sachdeva, J. Zou, дают
возможность предположить,
что скорость ликвидации Н. py-
lori на 5–10 % выше при ис-
пользовании эрадикационных
схем с добавленим пробиоти-
ков [9; 10].

В ряде исследований про-
демонстрирована способность
лакто- и бифидобактерий угне-
тать рост Н. pylori, включая
кларитромицин-резистентные
штаммы, за счет выделения
бактериоцинов и продукции
органических кислот [11]. Воз-
можные механизмы противо-
микробного эффекта пробио-
тиков включают стимуляцию
роста защитной кислотопроду-
цирующей флоры, индукцию
лимфатической пролифера-
ции, модуляцию неспецифи-
ческого и специфического им-
мунного ответа на патогены, а
также усиление специфиче-
ских реакций IgA.

В исследовании Bor-Shyang
Sheu, включавшем пациентов,
у которых тройная эрадикаци-
онная терапия оказалась не-
эффективной, четырехнедель-
ное применение пробиотиче-
ского йогурта, содержащего
лакто- и бифидобактерии, пе-
ред назначением эрадикаци-
онной квадротерапии позволи-
ло значительно повысить эф-
фективность последней (90,8 %
по сравнению с 76,6 %) [12].
По данным N. De Bortoli, до-
бавление комбинации пробио-
тиков и лактоферрина к стан-
дартной тройной антихелико-
бактерной терапии (эзомепра-
зол, кларитромицин, амокси-
циллин) способствовало повы-

шению частоты эрадикации
H. pylori (88,6 % против 72,3 %
в группе контроля) и значи-
тельному улучшению перено-
симости стандартного лечения
(92,1 % против 76,0 %) [13].

По данным F. Gremonin et al.,
монотерапия препаратом на
основе Lactobacillus асіdophilus
способствовала достижению
эрадикации H. pylori у 42 % па-
циентов. Если учесть, что ни
один из антибиотиков при мо-
нотерапии не приводит к эра-
дикации H. pylori в таком про-
центе случаев, то этот резуль-
тат можно считать достаточно
неплохим [14].

Таким образом, несмотря
на существование многих раз-
ногласий относительно эф-
фективности использования
пробиотиков для эрадикации
H. pylori, целесообразность их
назначения с целью коррекции
микробиоценоза толстой киш-
ки не вызывает сомнений.

Выбор пробиотиков дол-
жен основываться на данных
об их эффективности и безо-
пасности. В последнее время
во многих клинических иссле-
дованиях продемонстрирова-
на эффективность комбина-
ций пробиотиков в тех случа-
ях, когда монокомпонентные
препараты оказались неэф-
фективными, поэтому комби-
нированные препараты про-
биотиков получили наиболее
широкое распространение в
клинической практике при па-
тологии желудочно-кишечного
тракта [15]. В состав комбини-
рованных пробиотиков, кроме
индигенных бактерий, входят
пробиотические добавки (мета-
болиты, витамины, стимуляторы
роста микрофлоры и др.), созда-
ющие оптимальные условия для
персистенции вводимых живых
культур и роста собственной по-
лезной микрофлоры.

В этой связи представляет
интерес отечественный комби-
нированный пробиотик бифи-
лакт экстра, в состав которого
входит непосредственно бак-
териальная масса, метаболи-
ты бактерий и питательная
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среда для микроорганизмов.
Лечебно-профилактические
свойства бифилакта экстра
обусловлены высоким содер-
жанием живых бифидо- и лак-
тобактерий, иммобилизиро-
ванных на биополимерах вмес-
те с ценными метаболитами и
питательной средой. При изго-
товлении бифилакта экстра
применена технология «био-
логического капсулирования»,
обеспечивающая защиту ак-
тивных компонентов от раз-
рушения по ходу желудочно-
кишечного тракта. Содержа-
щиеся в препарате биополи-
меры обеспечивают детокси-
кационный эффект.

Целью настоящей работы
стало изучение эффективнос-
ти бифилакта экстра для кор-
рекции биоценоза толстой киш-
ки у пациентов с заболева-
ниями гастродуоденальной зо-
ны, ассоциированными с Н. py-
lori.

Материалы и методы
исследования

Нами проведен анализ час-
тоты выявления дисбактерио-
за у пациентов с эзофагогаст-
родуоденальными заболева-
ниями, которые находились на
стационарном лечении в от-
делении заболеваний желудка
и двенадцатиперстной кишки
ГУ «Институт гастроэнтероло-
гии НАМН Украины». Исполь-
зованы статистические показа-
тели за два последних года
(табл. 1).

Как видно из приведенных
в табл. 1 данных, частота
дисбактериоза у больных с
заболеваниями верхнего от-
дела пищеварительного трак-
та колеблется в пределах
14–28 %.

С целью коррекции наруше-
ний микробиоценоза кишеч-
ника к стандартной схеме ан-
тихеликобактерной терапии
(пантопразол по 40 мг 2 раза
в сутки, кларитромицин по
500 мг 2 раза в сутки и амок-
сициллин по 1000 мг 2 раза в
сутки) дополнительно назнача-

ли бифилакт экстра по 1 капс.
3 раза в сутки за 30–40 мин до
еды — I группа (30 человек).
Среди обследованных было 12
женщин и 18 мужчин, в возрас-
те от 28 до 60 лет, средний воз-
раст — (41,2±3,1) года. Во
ІІ группу вошли 40 пациентов,
получавших эрадикационную
терапию без добавления про-
биотика. Пациенты обеих групп
были сопоставимы по полу и
возрасту.

Для диагностики хеликобак-
терной инфекции и контроля
за эрадикацией использовали
два метода: 13С-мочевинный
дыхательный тест и быстрый
уреазный тест.

Исследование видового и
количественного состава мик-
рофлоры толстой кишки прово-
дили методом посева десяти-
кратных разведений (10-1–10-9)
на стандартный набор элек-
тивных и дифференциально-
диагностических питательных
сред для выделения аэробных
и анаэробных микроорганиз-
мов по общепринятому отрас-
левому протоколу.

Статистическую обработку
данных проводили с помощью
компьютерной  программы
SPSS for Windows версии 16.0.
Непрерывные переменные,
подчиненные нормальному
закону распределения, были
проанализированы с исполь-
зованием t-критерия Стью-
дента; категориальные пере-
менные — χ2-теста или точно-
го критерия Фишера. Все ре-
зультаты были признаны ста-
тистически значимыми, если
значения р<0,05.

Результаты исследования
и их обсуждение

В результате применения
обеих схем лечения Н. pylori-
ассоциированных заболеваний
эзофагогастродуоденальной
зоны болевой и диспептиче-
ский синдромы были полностью
купированы у 54 (77,1 %) паци-
ентов. Значительное улучше-
ние отмечено в 20,0 % случа-
ев, у 2,9 % пациентов при кон-
трольном обследовании со-
хранялись жалобы на боли в
эпигастральной области. До-
стоверных различий по груп-
пам не получено.

Еще до начала эрадикаци-
онной терапии 23,3 % больных
I группы и 22,5 % пациентов
II группы имели нарушения
микробиоценоза кишечника,
которые проявлялись клини-
чески и подтверждались дан-
ными бактериологического об-
следования. Согласно данным
литературы, при исследова-
нии нормальной микрофлоры
у детей, инфицированных
Н. pylori, обнаружено сниже-
ние численности лактобацилл
во всех отделах желудочно-
кишечного тракта у 71 % об-
следованных, а у пациентов с
неспецифическим гастритом
— в 2–3 раза реже.

Чаще всего среди побочных
эффектов антихеликобактер-
ного лечения отмечались запо-
ры и неустойчивый стул, кото-
рые сохранялись у пациентов
I группы в 13,3 % и 6,7 % слу-
чаев соответственно, тогда как
во II группе эти клинические
симптомы наблюдались в 2 и

Таблица 1
Частота выявления дисбактериоза у пациентов
с эзофагогастродуоденальными заболеваниями

                        Диагноз Количество Дисбактериоз,
больных  абс. (%)

Гастроэзофагеальная рефлюксная 36 7 (19,4)
болезнь

Хронический гастрит 124 31 (25,0)
Хронический гастродуоденит 181 26 (14,4)

Язвенная болезнь желудка 113 21 (18,6)
Язвенная болезнь 510 143 (28,1)
двенадцатиперстной кишки
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3 раза чаще соответственно
(рис. 1).

Следует отметить, что такие
побочные явления, как тошно-
та, урчание и метеоризм, так-
же реже наблюдались в груп-
пе пациентов, получавших до-
полнительно пробиотик.

Оценка санирующего эф-
фекта терапии, проведенная
через 1–1,5 мес. после ее
окончания, показала достаточ-
но высокий уровень. По дан-
ным контрольных исследова-
ний, полная санация слизис-
той оболочки желудка была
достигнута у 26 (86,7 %) испы-
туемых I группы и у 28 (75,0 %)
испытуемых II группы. Как вид-
но, эрадикационный эффект
выше в группе пациентов, по-
лучавших пробиотик. Осталь-
ным больным с неполной эли-
минацией бактерий Н. pylori
по завершении исследования
был проведен повторный курс
антихеликобактерной терапии
(по резервной схеме) с добав-
лением пробиотика — бифи-
лакта экстра.

По данным копрологическо-
го исследования, во II группе
неоформленный кал после
проведения терапии отмечал-
ся у 3 пациентов, признаки вос-
паления (лейкоциты, слизь) —
у 13 больных. Йодофильная
флора, косвенно указываю-
щая на признаки дисбактерио-
за, обнаружена у 16 человек;
внутриклеточный крахмал — у
14, перевариваемая клетчатка
— у 20, нейтральный жир — у
15. В I группе эти показатели
наблюдались реже, однако до-
стоверных различий выявлено
не было (рис. 2).

При анализе состояния мик-
робиоценоза толстой кишки в
исследуемых группах после
проведения эрадикационной
терапии установлено, что в
группе пациентов, не прини-
мавших пробиотик, доминиро-
вали больные с субкомпенси-
рованной и декомпенсирован-
ной формами дисбиоза — 32
(80,0 %) человека (рис. 3).

В то же время среди паци-
ентов, в схему лечения кото-
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рых входил бифилакт экстра,
у 33,3 % выявлен эубиоз, еще
у трети больных отмечен дис-
биоз I ст. Декомпенсированная
форма дисбиоза наблюдалась
в 2 раза реже у данных паци-
ентов.

Дисбаланс микробиоцено-
за толстой кишки, главным
образом, был обусловлен из-
менением видового спектра,
количественного соотноше-
ния и качественных характе-
ристик облигатных и факуль-
тативных видов симбионтной
микрофлоры. Наблюдаемые
изменения были характерны
для обеих исследуемых групп
(табл. 2).

Сниженное содержание би-
фидо- и лактобактерий вы-
явлено у 14 (70,0 %) и у 12
(60,0 %) больных I группы, у 30
(75,0 %) и 26 (65,0 %) паци-
ентов II группы. Необходимо
отметить, что снижение кон-
центрации указанных микро-
организмов было достовер-
ным (р<0,05) в каждой иссле-
дуемой группе по сравнению
с нормативными показателями
у здоровых лиц. Повышенная
концентрация кишечной па-
лочки (E. coli) в содержимом
толстой кишки наблюдалась у
10 (50,0 %) и 21 (52,5 %) об-
следованного I и II групп соот-
ветственно.

Качественные изменения
характеризовались обнаруже-
нием факторов агрессии у
представителей нормофлоры,
а именно способности проду-
цировать гемолизины. Персис-
тенция гемолитических биова-
ров Escherichia coli (E. coli Hly+)
выявлена более чем у трети
пациентов I и половины боль-
ных II групп. Высокой была и
частота обнаружения условно-
патогенных энтеробактерий
(УПЭ) родов Enterobacter, Kleb-
siella, Serratia, Citrobacter в пре-
вышающих допустимые нормы
концентрациях (lg 7,0 КОЕ/г
— lg 8,69 КОЕ/г). Повышен-
ное содержание дрожжеподоб-
ных грибов Candida albicans
(> lg 4,0 КУО/г) наблюдалось
у 4 (20,0 %) больных и у 12

(30,0 %) пациентов I и II групп
соответственно.

Таким образом, сравни-
тельный анализ выявленных
изменений качественного и
количественного состава мик-
рофлоры толстой кишки пока-
зал, что у больных I группы
амплитуда дисбаланса была
менее выражена, о чем свиде-
тельствовало меньшее коли-
чество пациентов с изменен-
ными характеристиками со-
держания микроорганизмов.

Полученные результаты
свидетельствуют о том, что
после антихеликобактерной
терапии у 60 (85,7 %) пациен-
тов наблюдается нарушение
нормальной микрофлоры ки-
шечника, клинические призна-
ки кишечного дисбактериоза
выявлялись в 45,0 % случаев.

Данным больным для кор-
рекции дисбиотических нару-
шений курсом в 2 нед. был на-
значен бифилакт экстра по
1 капс. 3 раза в сутки за 30–
40 мин до еды.

В ходе проводимой терапии
нормализация показателей и
улучшение состояния микро-
флоры толстой кишки (сниже-
ние дисбаланса) зафиксирова-
но у большинства пациентов
(рис. 4). Отсутствие динамики
(качественный и количествен-
ный состав микробиоценоза
толстой кишки остался без из-

менений) наблюдалось у 7
(11,7 %) больных. Отрица-
тельной динамики (нараста-
ние дисбаланса) не выявлено.

Анализ индивидуальных
показателей, т. е. сопоставле-
ние качественного и количест-
венного состава микрофло-
ры толстой кишки до и после
лечения у каждого пациента
также указывал на наличие по-
зитивной динамики: восста-
новление нормальной концен-
трации бифидобактерий на-
блюдалось у 84,1 % пациентов,
а лактобактерий — у 89,5 %

Bifidobacterium 14 (70,0) 30 (75,0) 0,010 0,917
(< lg 8 КУО/г)

Lactobacillus 12 (60,0) 26 (65,0) 0,009 0,925
(< lg 6 КУО/г)

E. coli (> lg 8 КУО/г) 8 (40,0) 21 (52,5) 0,409 0,523

E. coli Hly+ (> 10 %) 7 (35,0) 20 (50,0) 0,682 0,409

УПЭ (> lg 5,0 KУО/г) 9 (45,0) 21 (52,5) 0,075 0,784

Candida albicans 4 (20,0) 12 (30,0) 0,266 0,606
(> lg 4,0 КУО/г)

Таблица 2
Частота выявления определенных видов микроорганизмов

с измененными количественными характеристиками
в исследуемых группах

II группа,
n=40

Микроорганизм

Количество больных
с выявленными

нарушениями, абс. (%) Критерий
χ2

Достиг-
нутый
уровень
значи-
мости, р
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Рис. 4. Динамика изменений со-
стояния микрофлоры толстой
кишки после лечения бифилактом
экстра
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исследуемых. Кроме этого,
терапия бифилактом экстра
более значимо влияла на сни-
жение концентрации гемоли-
тических биоваров E. сoli, нор-
мализация этого показателя
достигнута у 20 (74,1 %) из 27
пациентов (табл. 3, рис. 5).

Таким образом, примене-
ние пробиотика бифилакта экс-
тра в комплексном лечении

пациентов с патологией гаст-
родуоденальной зоны, ассо-
циированной с Нр-инфекцией,
оказывает существенное по-
ложительное влияние на вос-
становление микробиоценоза
толстой кишки.

Выводы

1. Включение в эрадикаци-
онную схему в качестве адъю-

вантной терапии пробиотика
бифилакта экстра способство-
вало сохранению эубиоза у
трети пациентов и снижению
степени выраженности дис-
биоза у остальных обследо-
ванных.

2. Назначение бифилакта
экстра параллельно с эради-
кационной терапией позволи-
ло улучшить переносимость ле-
чения, уменьшая частоту не-
желательных явлений, связан-
ных с приемом антибиотиков.

3. Применение пробиотика
бифилакта экстра повысило
эффективность эрадикации на
10 %, что позволяет говорить
о целесообразности включе-
ния его в схемы антихелико-
бактерной терапии.

4. Назначение бифилакта
экстра с целью коррекции дис-
биоза, вызванного антихелико-
бактерной терапией, способст-
вовало достоверному умень-
шению нарушений кишечной
микрофлоры толстой кишки.
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Вступ

Незважаючи на численні до-
слідження етіології та патоге-
незу плацентарної дисфункції
(ПД), її профілактики та ліку-
вання, частота цієї патології
залишається високою та коли-
вається в діапазоні 25–55 % [1;
4]. Плацентарна дисфункція
виникає при пієлонефриті у
25–55 %, при невиношуванні
— у 50–77 %, при гестозах —
у 32 %, при супровідній екс-
трагенітальній патології — у
45 % випадків [1; 4; 6].

Плацентарна дисфункція
супроводжується дисфункцією
ендотелію або є її наслідком.
При цьому організм плода під-
владний виникненню гіпоксич-
них станів, що може призвес-
ти до антенатальної його заги-
белі [2].

Існують певні закономір-
ності у виникненні ПД. Первин-

ними ланками в патогенезі не-
достатності плаценти найчас-
тіше є зниження матково-пла-
центарного кровотоку, порушен-
ня дозрівання плаценти, відста-
вання формування котиледонів
і плодово-плацентарного крово-
обігу, посилення компенса-
торно-адаптаційних механізмів
у тканинах плаценти у різні тер-
міни гестації [2; 5].

За даними В. Є. Радзинсь-
кого (2001) [4], на ранньому
етапі під впливом одного або
кількох патологічних факторів
відбувається активація функ-
цій плаценти, підвищення в ній
рівня компенсаторно-адап-
таційних процесів. При трива-
лому або повторному впливі
ушкоджуючих факторів над-
мірна стимуляція діяльності
плаценти і напруження усіх на-
явних компенсаторних механіз-
мів змінюються стадією дезор-
ганізації та пригнічення ос-

новних функцій із розвитком
необоротних деструктивних
процесів у плацентарній тка-
нині.

При виснаженні компенса-
торно-пристосувальних реак-
цій усіх ланок в єдиній функціо-
нальній системі мати-пла-
цента-плід відбувається роз-
виток загрози антенатальної
загибелі плода [3].

Мета — провести ультра-
звукове дослідження (УЗД)
фетоплацентарного комплексу
(ФПК) у вагітних із ПД та загро-
зою антенатальної загибелі
плода.

Матеріали та методи
дослідження

Для досягнення поставленої
мети було обстежено 107 ва-
гітних у різні терміни гестації у
віці 21–27 років, перебіг вагіт-
ності в яких був обтяжений
компенсованою, субкомпенсо-
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