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АКТУАЛЬНОСТЬ ТЕМЫ. Язвенная болезнь (ЯБ), являясь одним из самых

распространенных заболеваний органов пищеварения среди взрослого населения,

нередко ведет к развитию осложнений, которые могут угрожать жизни пациента и в

связи с чем, каждый десятый больной ЯБ подвергается хирургическому лечению.

Все это позволяет отнести терапию данного заболевания к социально

приоритетным проблемам.

На сегодняшний день из-за развития резистентности Н. pylori к

антибиотикам, используемым в традиционных схемах, отмечается тенденция к

снижению эффективности эрадикации традиционными препаратами первой

линии [Лапина Т.Л., 2005; Cheng Н., Fu-lian Hu, 2005; Fischbach E, Evans Լ, 2007].

Повышение результативности лечения инфекции может быть достигнуто путем

удлинения сроков и повышения доз используемых антибиотиков. Однако, с

увеличением сроков и дозы препаратов, ухудшается переносимость терапии, а

также возрастают затраты на лекарства, что немаловажно.

Согласно литературным данным применение антибактериальных средств

зачастую приводит к нарушению микроэкологии кишечника, что вызывает

необходимость коррекции структуры микробиоценозов с помощью пробиотиков

(Серебрякова с.Ю., Добровольский 0.В., 2007]. Поэтому вполне обоснована

разработка новых схем эррадикационной терапии при язвенной болезни желудка

и двенадцатиперстной кишки с подключением пробиотиков, содержащих

ацидофильную лактобактерию, обладающей антагонистическим воздействием на

H.pylori и другие условно-патогенные микроорганизмы желудочно-кишечного

тракта [Арутюнян В.М., Григорян Э.Г.соавт., 2003;Хавкин А.И. и соавт., 2005;

Хавкин А.И., Блат С.Ф., 2007; Гришель А.И., Кишкурно Е.П., 2009: Goldman C.G,

2006; Gotteland et. al., 2006; Franceschi F., 2007; Park S.K, 2008]. Многие годы

клиницистами Армении для устранения негативных воздействий

антибиотикотерапии применяется пробиотик <<Нарине>>. Данный препарат

содержит активный биологический штамм Ep3171402 Lactobacterium Acidophilus.

На сегодняшний день испытаны два подхода с использованием пробиотиков

при лечении ЯБ: комплементарный, когда пробиотик дополняет общепринятый

комплекс лекарств (эффективность около 90%) и альтернативный, когда с целью

эрадикации используется лишь пробиотик (эффективность около 60%) [Mrda z.,
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1998; Canducci F. et. al., 2002]. Принимая во внимание то, что в последние годы
появились работы иностранных авторов, указывающие на одинаково высокую
эффективность коротких 4-5 дневных курсов антибиотикотерапии по сравнению

с 7-10 дневными курсами лечения (Boer et all, 1996; Gisbert J.P., 1998; Calvet
X.D.,et all, 2000; Wang K.Y. et all, 2004; Giannini E.G. et all, 2006], мы решили у
больных ЯБ, ассоциированной с H.pylori, исследовать эффективность

укороченного 4 дневного курса антибиотикотерапии с последующим назначением

пробиотика (25 дней) на фоне терапии коллоидным висмутом субцитратом (Де-
нол) (14 дней). Учитывая известные данные о антихеликобактерной активности

Де-нола [Исаков B.A., 1999], в данном случае фактически можно говорить об
укороченном курсе антибиотикотерапии, но при этом, о последовательном
удлиненном двухкомпонентном (<<Нарине>> и Де-нол) курсе хеликобактерной
эрадикации.

Таким образом, снижение эффективности <<стандартных>> схем
антихеликобактерной терапии, увеличение числа больных с первично
резистентными штаммами H.pylori, к используемым в них антибиотикам,

учащение побочных явлений при увеличении сроков и доз антибиотиков с целью

преодоления резистентности к ним, a также увеличение затрат на обследование

и лечение больных в связи с вынужденным удлинением сроков и повышением

дозировок, делают актуальным поиск новых схем лечения ЯБ, ассоциированной

с H.pylori, с подключением пробиотиков, содержащих ацидофильную
лактобактерию.

ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ

Целью настоящей работы является разработка более эффективной схемы

эрадикационной терапии язвенной болезни, ассоциированной с H.pylori, с
использованием пробиотика <<Нарине>>, дополнительно к стандартному и
укороченному курсу антибиотикотерапии.

Для выполнения намеченной цели необходимо решение следующих задач:
1. Сравнить положительный эффект побочное действие комплексной

терапии с пробиотиком <<Нарине>> по клиническим показателям через 1, 6 и
12 месяцев после лечения в двух опытных группах, получивших <<Нарине>>,

дополнительно к общепринятой (7 дневной) и укороченной (4 дневной)

схеме антибиотикотерапии с контрольной группой, не получавшей

пробиотик дополнительно к стандартной эрадикационной терапии.

2. Оценить эффективность эрадикационной терапии и риск развития

реинфекции в контрольной и двух опытных группах больных язвенной

болезнью, не получавших и получавших дополнительно <<Нарине>>, сравнив

результаты дыхательного теста на H.pylori до начала, через 1, 6 и 12

месяцев после лечения.

3. Для контроля за эрадикацией, заживлением язвы и развитием рецидивов в
контрольной и двух опытных группах больных, не получавших и получавших

дополнительно <<Нарине>>, провести эндоскопическое исследование желудка

и двенадцатиперстной кишки с гистологическим выявлением Н. pylori

биопсийном материале до начала лечения, после лечения, a также, в

случаях рецидивов болезни, через 6 и 12 месяцев после лечения.

4. Для контроля за восстановлением приобретенного по ходу лечения

дисбиоза толстого кишечника в контрольной и двух опытных группах

больных, не получавших и получавших дополнительно <<Нарине>>, провести

бактериологический анализ кала до, через неделю от начала и спустья 5-6

недель после завершения антибиотикотерапии.

НАУЧНАЯ НОВИЗНА. Доказана роль Lactobacterium Acidophilus (штамм

Ep3171402), содержащегося в <<Нарине>>, в повышении степени эрадикации,

уменьшении частоты рецидивов болезни в течении года и предупреждении

побочных явлений и дисбиоза толстой кишки при его назначении дополнительно

к антихеликобактерному комплексу стандартной (7 дневной) тройной терапии +

коллоидный субцитрат висмута (14 дней), при язвенной " болезни,

ассоцированной с Helicobacter pylori.

Впервые разработан новый подход в лечении ЯБ, ассоцированной

Helicobacter pylori, по следующей схеме: ингибитор протоновой помпы плюс

укороченный (4 дневный) курс антибиотикотерапии, с последующим

назначением коллоидного субцитрата висмута (14 дней) и <<Нарине>> (25 дней).

Показана его одинаковая эффективность по степени эрадикации и рубцеванию

язвы по сравнению с традиционным 7 дневным курсом антибиотикотерапии
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плюс коллоидный субцитрат висмута (14 дней) и <<Нарине>> (25 дней) при
достоверно меньшей частоте возникновения побочных явлений и дисбиоза
толстой кишки у больных.

ПРАКТИЧЕСКАЯ ЗНАЧИМОСТЬ РАБОТЫ. Разработанная методика
лечения ЯБ, ассоцированной Helicobacter pylori, с использованием пробиотика-

<<Нарине>>, дополнительно к стандартной терапии, позволит улучшить результаты
лечения и вторичной профилактики данного заболевания, уменьшить частоту
побочных явлений ----дисбиоза толстой кишки у лечившихся больных, повысить
комплаенс и приверженность к лечению.

Предложенная нами новая схема лечения язвенной болезни с
дополнительным назначением <<Нарине>> позволит уменьшить финансовые
затраты на лечение, что обусловлено как с укорочением сроков назначения

дорогостоящих антибиотиков первой линии, так и уменьшением частоты
выявления инфекции Helicobacter pylori после лечения и развития рецидивов
болезни, требующих проведения повторных 10-дневных курсов терапии

препаратами 2-ой линии.

терапии (4 дней), в последовательном режиме комплексе с коллоидним

субцитратом висмута (14 дней):

в по степени эрадикации, рубцевания язвы и развития реинфекции и

рецидивов через год не уступает традиционному 7 дневному курсу

антибиотикотерапии, с последующим назначением коллоидного

субцитрата висмута (14 дней);

при этом достоверно меньше возникают дисбиоз толстой кишки и

побочные явления у леченных больных.

АПРОБАЦИЯ РАБОТЫ

Апробация работы состоялась: на совместном заседании кафедр внутренних

болезней и семейной медицины низ РА им.С.Х.Авдалбекяна, No_g

07.04.2011, на котором было принято решение рекомендовать диссертационную

работу к публичной защите на специализированном Совете по внутренним

болезням. Основные положения диссертации были доложены:

1. на 1V Международной конференции <<Современные аспекты реабилитации

медицине>> (22-34 сентября, 2009, Агверан-Ереван, РА ), в форме устного

ОСНОВНЫЕ ПОЛОЖЕНИЯ, ПРЕДСТАВЛЕННЫЕ НА ЗАЩИТУ

1. <<Нарине>>, при его назначении дополнительно в течении 25 дней после
завершения антихеликобактерной стандартной тройной терапии (7 дней), в
последовательном режиме в комплексе с коллоидным субцитратом висмута

(14 дней):

повышает: степень эрадикации;

предупреждает дисбиоз толстой кишки;

уменьшает развитие побочных негативных явлений терапии;

уменьшает частоту реинфекции и рецидивов при язвенной болезни в
течении года после лечения.

2. Новый подход в лечении ЯБ, ассоциированной с Helicobacter pylori,

заключающийся в дополнительном назначении <<Нарине>>, в течении 25 дней

после завершения укороченного курса антихеликобактерной тройной

6

доклада;
2. на 2-ом Международном конгрессе по пробиотикам Словяно-Балтийских

стран, Гастро 2009, (Санкт-Петербург, 28-30 октября 2009 г.) в виде тезиса;

3. на заседании комитета Биоэтики ЕГМУ им.М.Гераци No _11_ 2010 г., где было

дано заключение о том, что данное диссертационное исследование не

противоречит требованиям биоэтики, согласно конвенции <<The Legal Aspects

of Research Ethics and Science in European Community: Directive 2001/20/EC>>;

4. на заседании <<круглого стола>> по проблемам инновационной медицины и

нанотехнологиям низ M3 РА им. акад. с.х. Авдабекяна 02.02 2011.

5. на заседании ассоциации терапевтов PA , No _9 01.04. 2011 г., на котором

было принято решение рекомендовать работу к предзащите на Ученом

Совете низ PA;

6. на Международной конференции по пре и пробиотикам в Кошице (Словакия)

14-16 июня 2011 г. в виде устного доклада на пленарном заседании..
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ПУБЛИКАЦИИ:

По теме диссертации опубликовано 7 работ.

ОБЪЕМ и СТРУКТУРА ДИССЕРТАЦИИ

Диссертация изложена на 107 страницах компьютерного текста и состоит из
введения, обзора литературы, описания материала и методов исследования,

глав собственных исследований и обсуждения результатов, выводов,
практических рекомендаций и списка литературы, содержащего 226 источников,

из них 57 русскоязычных. Работа иллюстрирована 17 таблицами и 13 рисунками.

СОДЕРЖАНИЕ РАБОТЫ

Материал исследования. Материалом данной работы послужило
сравнительное изучение клинико-эндоскопических, морфологических
проявлений, данных хеликобактерного тестирования, частоты рецидивирования
и побочных проявлений медикаментозного лечения у больных язвенной

болезнью желудка или 12-перстной кишки, ассоцированной с H.pylori, на фоне
лечения традиционной схемой, соответствующей рекомендациям Ассоциации

терапевтов Армении (2007,2011) и схем, с дополнительным подключением
жидкого "Нарине>> к обычному (7 дней) и укороченному (4 дня) курсам
атибиотикотерапии. в исследование не брались больные с осложненными

формами язвенной болезни (пенетрация, рубцовое стенозирование,

кровотечение и прочее), с сопутствующими патологиями органов пищеварения

или других систем организма. исследование не брались больные, которые по

поводу каких либо заболеваний в течение последних 2-ух месяцев получали
антибиотики, сульфаниламиды или антисептические препараты, a также

иммунодепрессанты. Мы исключали из исследования также больных с
дисбиозом толстой кишки в стадии декомпенсации до начало лечения.

Из 138 больных исследование не доведено до конца по протоколу у 12
больных - 8 выбыли из-за нарушения режима обследования, 4 - отказались от
лечения из-за побочных явлений в виде диареи, возникшей на 4-6 день от
начала терапии. Полное обследование и лечение по протоколу прошли

126 больных язвенной болезнью, ассоциированной с с H.pylori: 115 с язвенной

болезнью 12-перстной кишки и 9- с язвенной болезнью желудка.

Для решения поставленных в работе задач больные были распределены нами

на 3 группы в зависимости от схемы проводимой эрадикационной терапии:

первая группа (контрольная) 42- пациента получала традиционную схему
лечения, составленную на основе рекомендаций Ассоциации терапевтов

Армении, включающей 7 дней ингибитор протоновой помпы +
кларитромицин + амоксициллин и последующие 14 дней Де-нол;

вторая группа (опытная-1) 44 пациента получали дополнительно к

указанным медикаментам с 8 дня в течении 4-х недель жидкое "Нарине" -200

(содержащего 2-109 жив.бакт. штамма Lactobacilus Acidophillus Ep3171402),

1 раз в день;

третья группа (опытная-2) 40 пациентов- получала укороченный до 4

дней курс антибиотикотерапии (в той же суточной дозе), с последующим

продолжением антихеликобактерной терапии с использованием Де-нола (2
недели) и <<Нарине"(4 недели) по той же схеме, что в предыдущей группе.

Методы исследования. Оценка <<качества жизни>> проводилась по

специальному гастроэнтерологическому опроснику GSRS ( Wiklund I., 1998): до
лечения; через неделю (период приема ингибитора протоновой помпы и
антибиотиков во всех группах); через 3 недели (период приема Де-нола, a в
опытных группах также дополнительно <<Нарине"); через 5 недель (период

приема в опытных группах только "Нарине); a также через 6 и 12 мес. после

лечения.

эгдс - для описания макроскопической морфологическая картины слизистой

оболочки гастро-дуоденальной зоны, выявления и определения размеров язвы,

стадии рубцевания и пр..

Биопсия ступенчатая (слизистой оболочки тела, антрального отдела

желудка, луковицы двенадцатиперстной кишки с изучением:

-гистологической картины слизистой (окраска гематоксилин-эозином, по Ван
Гизону по общепринятым методикам);

на предмет хеликобактериоза (окраска гистологических срезов по Гимзе на

H.Pylori).
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Исследование проводилось в динамике: до лечения, через 5-6 недель после
лечения и через 6 и 12 мес. повторно при подозрении на рецидив болезни.

Дыхательный тест на хеликобактериоз с мочевиной. Для неинвазивной

дыхательной диагностики инфекции H.Pylori использован нагрузочный ХЕЛИК-

тест. Принцип действия ХЕЛИК-теста основан на биохимическом методе
определения инфицированности бактериями хеликобактер пилори ПО ее
уреазной активности и способности гидролизировать карбамид. Метод основан
на сравнении уровня содержания газа, образующегося после нагрузки
карбамидом с базальным исходным уровнем содержания этого газа.
Положительным ответом считалась полная эрадикация. Тест проводился до
начала и динамике после антибактериального лечения спустя 5-6 недель, 6 и
12 мес.

Анализ кала на дисбиоз и для копрологической ревизии: проводился по

общепринятым методикам до и через 5-8 дней после начало терапии, (к концу
антибиотикотерапии), a также через 5-6 недель после завершения
антибиотикотерапии. Исследования были проведены у 126 больных, за
исключением бактериологического анализа кала через 5-8 дней после начало

терапии, который был проведен у 22 больных, когда все пациенты в исследуемых

трех группах получали одинаковую терапию.

Ренгенологическое контрастно-пероральное исследование желудочно-
кишечного тракта (при подозрении на пенетрацию или малигнизацию язвы ).

УЗИ брюшной полости для исключения сопутствующих заболеваний со
стороны печени, билиарной системы, поджелудочной железы, почек и прочих

органов.

Рутинные лабораторные исследования. Общий анализ крови, мочи, кала.

Биохимический анализ крови:общий билирубин и фракции,общий белок и
белковые фракции, АлАТ, AcAT ,ЩФ, амилаза, креатинин, мочевина,

глюкоза (для исключения сопутствующих заболеваний).

Методы статистического анализа. Относительные величины степени

эрадикации H.Pylori в разных группах после лечения, выраженные в процентах,

сравнивались между собой с использованием для оценки достоверности

разницы между относительными показателями критерий значимости различий

Стьюдента или t-критерий: Для проверки различий частоты рецидивов

группах, принимающих стандартное и модифицированные схемы

проведения соответствующих расчетов исходная информация

виде так называемой четырехпольной таблицы. На основе
таблицы можно установить значимость различий путем

критерия x2 (xи-квадрат) и получить количественную оценку степени

связи с воздействием предполагаемого причинного фактора.
показатели относительного (OP) и непосредственного (HP) или

риска (Филатов В.Н..Бойко A.T, 2009). Статистическая обработка

данных выполнена с использованием стандартных пакетов программ
Excel.

РЕЗУЛЬТАТЫ СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ

Степень эрадикации H.Pylori в группах исследования
антибактериальной терапии 1-ой линии. Благодаря

эндоскопическому контролю установлено следующее. Через
болезненные симптомы исчезли и рубцевание язвы произошло у

случаев) больных контрольной и опытных групп. При этом, судя

дыхательного уреазного теста и гистологического контроля, полная

произошла разных группах исследования с различной частотой

Степень (частота) эрадикации H.Pylori в трех группах исследования
антибактериальной терапии 1-ой линии

Группы Абсол. Абсол.число Степень Критерии
Исследо- число больных с эрадикации: значимости

вания больных полной число различий
в группе эрадикацией больных с Стьюдента (t)

H.Pylori отсутствием по сравнению
H.Pylori в с контро-лем, с
проценте - вероят-ностью

P+m, ошибки (p)

Контрольная 42 33 79+,6,3

Опытная 1 44 42 96+2,9 t=2,5; p< 0,05

Опытная 2 40 38 95+3,4 t=2,2; p<0,05

в разных
лечения и

оформлялась в
четырехпольной

использования

риска
Различают

абсолютного

полученных
Microsoft

после

клиническому и
5-6 недель

всех (в 100%
по данным

эрадикация
(таблица 1).

Таблица 1.

после

Критерии
значимости
различий

Стьюдента (t)
по срав-нению
с опытной -1
группой, с

вероят-ностью
ошибки (р)

t=0,2; p >0,05
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Эрадикация H.Pylori после антибактериальной терапии 1-ой линии.

Эрадикация через 5-6 недель в контрольной группе имела место у 33 из 42
пациентов, a сохранился H.Pylori у 9 больных. Степень эрадикации составила
79+6,3% (с вероятностью 95% доверительный интервал 66,4-91,6%). В опытных

группах имело место следующее. Эрадикация в <<опытной-1>> группе была
успешной у 42 из 44 пациентов, сохранился H.Pylori у 2 больных, степень
эрадикации в данной группе составила 96+2,9% (с вероятностью 95%
доверительный интервал 90,2-100%). в <<опытной -2>> группе эрадикация была
успешной у 38 из 40 пациентов, H.Pylori сохранился у 2 больных, степень

эрадикации данной группе составила 95+3,4% (с вероятностью 95%
доверительный интервал 91,6-98,4%). При сравнении степеней эрадикации
между опытными группами <<1-ой>> и <<2-ой>> с контролем разницы обоих
случаях была достоверной, с вероятностью ошибки p<0,05. При сравнении
степеней эрадикации между лвумя опытными группами разница оказалась
недостоверной (p >0,05).

Эрадикация H.Pylori после антибактериальной терапии 2-ой линии.
После терапии 1-й линии у 9 больных контрольной группы и 4 больных опытных

групп (всего у 13 пациентов) сохранился H.Pylori. связи с этим всем больным

с безуспешной эрадикацией была назначена стандартная терапия 2-ой линии,

включающая квадротерапию с ингибитором протоновой помпы, амоксицилином,

Де-нолом, фуразолидоном или тетрациклином (в случае плохой переносимости

фуразолидона), в течение 10 дней. Больные опытных групп дополнительно

плучили Нарине после завершения курса 2-ой линии эрадикации в течение 25
дней.

Эрадикация H.Pylori после антибактериальной терапии 2-ой линии через 5-6

недель удалась у 7 (y 4 контрольной и у 3 опытных групп) из 13 больных, a у 6

H.Pylori остался положительным, a именно: у 5 больных контрольной и у1-
<<опытной-2>> группы, т.е. эрадикация полная на данном этапе в контрольной

группе отмечена у 37 из 42 больных т.е. в 88% случаев (с вероятностью 95%

доверительный интервал - 83-93%). в <<опытной-1>> эрадикация имела место у
всех 44 больных, т.е. в 100% случаев и в <<опытной-2>> у 39 из 40 пациентов т.е.

12

в 97,5% случаев (с вероятностью 95% доверительный интервал 92,5-100%). При

сравнении степеней эрадикации между двумя опытными группами разница

была недостоверной (p >0,05). Поскольку опытные две группы получили на этот

раз аналогичную схему лечения, мы сравнили результаты контрольной группы с
суммарным результатом двух опытных групп (таблица 2,).

Таблица 2.

Степень (частота) эрадикации H.Pylori в контрольной и в двух опытных

групп исследования после антибактериальной терапии 2-ой лини

Группы Абсол. Абсол.число Степень Критерии
исследования число больных эрадикации: значимости

больных в с полной число различий
группе эрадикацией больных с Стьюдента (t)

H.Pylori отсутствием по сравнению
H.Pylori в с контролем, с
проценте - вероятностью

Ptmp ошибки (p)

Контрольная 42 38 88+5,0
Опытные 1 и 2 84 83 98,8%+1,2 t=2,1; p< 0,05

Отдаленные результаты эрадикации в группах исследования.

Через 6 мес. после первого лечения в контрольной группе к оставшимся 5
из 9 больных с положительным Pylori после проведения 2-ой линии терапии

присоединились 2-е больных у которых Pylori стал положительным. Больных с
положительным Н. Pylori стало всего 7 в данной группе (рис. 1). При этом у двух

из них развился рецидив болезни. в опытных группах эрадикация была полная у
3 из 4 больных, получивших курс терапии 2-ой линии. Новых больных с заново

выявленным H.Pylori не было. Итого остался 1 больной с положительным

H.Pylori в опытной группе-2. (рис. 1) Рецидивов не было.

Через 12 мес. после первого лечения в контрольной группе к 7 больным с
положительным H.Pylori присоединились 3 пациентов с заново выявленным

H.Pylori. Итого в контрольной группе больных с положительным H.Pylori стало

10 пациентов. При этом из десяти указанных больных двое лечились по поводу

рецидива язвенной болезни, наступившего через 5-6 мес. после первого лечения,

a у четырех пациентов развился рецидив болезни примерно через год после

первого курса лечения, в опытных группах к 1 больному с положительным
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H.Pylori присоединились 2 больных с заново выявленным H.Pylori. Итого
больным с положительным H.Pylori стало 3. у одного из них, с давним
положительным тестом на НР, развился рецидив болезни.

Развитие рецидивов в группах больных в течении 6 мес. после
первого лечения. течении 6 мес после первого лечения рецидива в
опытных группах не было ни у одного больного, a в контрольной группе
рецидив развился у 2 больных с сохранившимся H.Pylori. Сравнение факта
развития рецидивов через 6 мес. терапии с использованием
непараметрического критерия Хи квадрат (x2) не выявило достоверной разницы
между показателями опытных групп с контрольной группой.

Развитие рецидивов в группах больных в течение 12 мес. после
первого лечения.

течение года после первого лечения в контрольной группе рецидивов
стало на 4 случая больше, всего у 6 пациентов (2+4) за год из 9 (66,6%)
больных с положительным Pylori после лечения. Двое из 4-х новых
пациентов с рецидивом входили в подгруппу больных с положительным

H.Pylori после терапии 2-й линии (при этом H.Pylori у них был обнаружен также
на 6 мес. после лечения), a двое других - больные с заново выявленным
Pylori, появившимся на 6 мес. после первого лечения. Иначе говоря, у 2-х
больных с обострением через год и развитием рецидива язвенной болезни
H.Pylori был положительным после терапии 2-й линии и сохранившийся на 6
мес. после лечения, a у двух H.Pylori стал положительным через 6 мес. после
первого лечения и, примерно, за пол года до рецидива, что еще раз
подтверждает роль хеликобактерной инфекции в возникновении рецидивов
болезни. у больных опытных групп рецидив был отмечен у 1 пациента, a
именно <<опытной-1>> группе. Разница в частоте рецидивов в опытных группах
по сравнению с контролем была на этот раз достоверной, с вероятностью
ошибки p<0,05 для <<опытной-1>> и p<0,01 для <<опытной-2>> групп (таблица 3).
При расчете показателей относительного (OP) и абсолютного или

непосредственного риска (HP), оказалось, что риск развития рецидивов в
контрольной группе в 7 раз больше, чем в <<опытной-1>> группе, при этом для
контингента из 100 пациентов рецидивов в данной группе по сравнению с

<<опытной-1>> на 12 случаев, a по сравнению с <<опытной-2>> группой - на 14
случаев ожидается больше.

Таблица 3.
Развитие рецидивов в группах больных в течение 12 мес. после

терапии
Рецидивы x2 <<p>> по Относительный

(Pц) Наличие Отсут- сравнению риск (ОР) I
Рц ствие контролем непосредственный

Групль Рц риск (HP)

Контрольная 6 36

Опытная -1 <0,05

Опытная-2 о 40 6,17 <0,01 - /14

Частота побочных эффектов в группах исследования. первую неделю,

когда пациенты контрольной и опытных групп получали лечение одинаковыми

препаратами (ингибитор протоновой помпы и два антибиотика) во всех группах

они наблюдались в среднем в 37,3+4,3 (с вероятностью 95% доверительный

интервал 28,7-45,6%). Побочные явления чаще всего выражались появлением

металлического вкуса во рту, урчанием в животе после еды, тошнотой, вздутием,
поносами, болями по ходу кишечника, головными болями, кожным зудом. Далее
после прекращения терапии антибиотиками в контрольной и опытных группах

частота отдельных побочных явлений разнялась. Побочные явления на втором
этапе лечения, независимо от их вида в контрольной группе наблюдались у 19

больных, что составляло 45,2% случаев, в опытной -1 группе - у 11 больных

(25%), a в опытной-2 - у 3 (7,5%) пациентов. На третьем этапе лечения

опытной-2 группе (с 19 по 32 день от начала терапии), когда больной получал

лишь <<Нарине>>, каких либо побочных негативных явлений не наблюдалось. тот
же период лечения в опытной-1 группе (с 22-го по 35 день от начала терапии)

больные значительно реже отмечали негативные явления, чем в контрольной

группе. Сравнивая частоту побочных явлений в группах, независимо от вида, мы

обнаружили существенную разницу в показателях разных групп в сроки,

соответствующие второму и третьему периодам лечения. Для того, чтобы

получить количественную оценку степени риска развития побочных явлений в
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разных группах в связи с дополнительным воздействием <<Нарине>> мы провели

расчеты с использованием четырехпольных таблиц и с дополнительной

проверкой значимости различий с помощью метода x2 (табл. 4).
Таблица 4.

Риск развития побочных явлений в исследуемых группах больных с 8

по 21 день(в "опытной-2" группе с 5 дня по 18 день).
1обочные x2 <<p>> по Относитель-

явления Наличи Отсутст сравнению ный
(П.яв) е -вие с контролем риск (OP) I

П.яв П.яв непосредстве
Группы нный
больных риск (HP)
Контрольная 19 23
Опытная -1 11 33 3,9 <0,05 OP=2,5

HP=17

Опытная-2 3 37 13,5 <0,01 OP=10,2
IHP=37

Оказалось, что риск развития побочных явлений во втором периоде
лечения контрольной группе в 2,5 раз больше, чем в <<опытной-1>> и 10 раз
больше, чем в опытной-2 группе, при этом в соответствующем контингенте из

100 пациентов, побочные явления в данной группе ожидаются больше по

сравнению с <<опытной-1>> на 17 случаев, a по сравнению с <<опытной-2>>

группой на 37 случаев.
. При расчете показателей относительного (ОР) и абсолютного или

непосредственного риска (HP), оказалось, что риск развития побочных явлений

в контрольной группе с 22 по 35 день лечения в 4,9 раз больше, чем в
<<опытной-1>>; a в соответствующем условном контингенте из 100 пациентов

побочные явления в данной группе по сравнению с <<опытной-1>> на 14, a по

сравнению с <<опытной-2>> группой - на 19 случаев ожидается больше (таблица

5).
Частота дисбиоза толстой кишки в группах исследования. у

больных ЯБ после завершения эрадикационной антибиотикотерпии на 8-ой или

5-ий (для <<опытной-2>> группы) день бактериологические исследования кала

выявили дисбиоз у всех обследованных больных так называемая

кратковременная, отчасти самовосстанавливающаяся дисбиотическая реакция,

которая обычно наблюдается после приема антибиотиков.

Таблица 5.
Риск развития побочных явлений в исследуемых группах больных с 22

по 35 день (в "опытной-2" группе с 19 по 32 день).
Побочные x2 <<թ>> по Относитель-

явления Нали- Отсутст- сравнению с ный
(П.яв) чие вие контролем риск (OP) I

П.яв П.яв непосредствен
Группы ный риск (HP)
больных

Контрольная 8
Опытная -1 p<0,05 OP=4,9//PP=14

Опытная-2 40 8,4 p<0,01 HP=19
Во всех трех группах наблюдались дисбиотические нарушения 2-3 степени.

Общий микробный пейзаж характеризовался уменьшением количества

облигатной микрофлоры с преимущественным снижением бифидо-

и лактобактерий, нормального штамма кишечной палочки, a также увеличением

условно-патогенных бактерий (гемолизирующая кишечная палочка, энтерококки,

цитробактер, протей, клостридии, грибы кандида и пр.). у больных ЯБ спустя 5

недель после эрадикационной антибиотикотерапии 1-ой линии проведенные

исследования изменений микрофлоры толстой кишки по бактериологическому

анализу кала выявили признаки дисбиоза, у 59,5% в контрольной, у 18,2%

<<опытной-1>> и у 5% <<опытной-2>> группы. Иначе говоря, после проведенного

лечения с дополнительным назначением <<Нарине>> в опытных группах

отмечалась у большинства больных нормализация показателей состояния

микрофлоры, представителей коли-, бифидо- и лактобактерий, чего не
наблюдалось в контрольной группе. При этом при сравнении двух опытных групп,

отмечается достоверная разница в частоте дисбиоза, она существенно ниже в
<<опытной-2>> группе с укороченным сроком антибиотикотерапии по сравнению с
<<опытной-1>> группой принимавших дополнительно Нарине после классической

стандартной терапии.

Данные копрологических исследований в случаях декомпенсированного

дисбактериоза с клиническими проявлениями выражались аналогичными

изменениями во всех группах: неоформленный кал, соли жирных кислот, частично
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I

переваренные и непереваренные мышечные волокна, внутриклеточный крахмал,
признаки воспаления (лейкоциты, слизь), йодофильная флора, косвенно

подтверждающие дисбактериоз кишечника.

и так, мощная антибактериальная терапия в сочетании с ингибиторами

желудочной секреции нарушает микробиоценоз кишечника, что может вызвать

побочные явления, a также усилить гепатотоксическое влияние препаратов.
Мнение о том, что использование пробиотиков в схеме лечения ЯБ увеличивает

эффективность эрадикационной терапии хеликобактера и предупреждает

развитие дисбиоза антибиотикасоцированной диареи разделяют и другие авторы

[Гишель А.И., Кишкурно Е.П., 2009; Canducci F. et all 2000; Scheu В, et al., 2002;

Sykora J. et. al., 2005; De Bortoli N. et al. 2007;Tong, 2007; Francavila 2008]. в
настоящее время растут случаи резистентности pylori к антибиотикам,

Преодоление устойчивости штаммов Н. pylori к применяемым схемам терапии

одна из важнейших проблем современной гастроэнтерологии. Для ее решения

разрабатываются новые препараты, предлагаются новые комбинации и схемы

лечения. Нами предлагается использовать последовательный режим терапии, в

котором после укороченного до 4-дней классического курса антибиотикотерапии,

следует 2-недельный курс висмута субцитрата в комплексе с пробиотиком,

содержащим Lactobacillus Acidophilus, с дальнейшим продолжением приема
пробиотика еще две недели, что позволяет с одной стороны повысить степень

эрадикации, этим самым снизить риск появления резистентных штаммов H.Pylori,

с другой - восстановить микробиоценоз ЖКТ предупредить иlили купировать
побочные эффекты антибактериальных препаратов, тем самым повысит

комплаенс и приверженность к лечению больных язвенной болезнью.

выводы
1. Результаты клинико-эндоскопического динамического исследования и данные

специального гастроэнтерологического - GSRS опросника <<качество жизни>> у
больных язвенной болезнью, ассоциированной с Helicobacter pylori,

подтверждают эффективность комплексного лечения с дополнительным к

стандартной терапии назначением пробиотика <<Нарине>> и меньшую частоту

развития побочных явлений при этом.

2.

3.

4.

5.

6.

<<Нарине>>, при его последовательном назначении в течение 25 дней,

дополнительно к антихеликобактерной стандартной (7 дневной) и
укороченной (4 дневной) тройной терапии, в комплексе с коллоидним

субцитратом висмута (14 дней), судя по данным дыхательного теста и

эндоскопического исследования, с гистологической окраской на Helicobacter

pylori, проведенных до лечения и через 5 недель, 6 и 12 месяцев после
лечения, повышает степень эрадикации, уменьшает частоту и риск рецидивов

при язвенной болезни в течение года.
По данным бактериологического анализа кала, проведенных до лечения и

через неделю от начала и спустя 5-6 недель после завершения

антибиотикотерапии для контроля за восстановлением приобретенного по

ходу лечения дисбиоза толстого кишечни показано, что последовательное
назначение <<Нарине>> в течение 25 дней, дополнительно к антихеликобак-

терной стандартной тройной терапии, в комплексе с коллоидним субцитратом

висмута, существенно снижает частоту развития дисбиоза толстой кишки.

Новый подход в лечении ЯБ ассоциированной с Helicobacter pylori,

включающий: укороченный -(4. дневный) курс ингибитора протоновой помпы

вместе с двумя антибиотиками, с последующим назначением коллоидного

субцитрата висмута (14 дней) в комплексе с <<Нарине>> (25 дней), одинаково

эффективен по степени эрадикации и рубцеванию язвы по сравнению с
традиционным 7 дневным курсом антибиотикотерапии, с последующим

назначением коллоидного субцитрата висмута (14 дней), при достоверно
меньшей частоте возникновения побочных явлений и дисбиоза толстой кишки

у больных.

Назначение <<Нарине>> дополнительно к стандартной схеме лечения язвенной

болезни, ассоциированной с Helicobacter pylori, позволит уменьшить развитие
побочных явлений, тем самым повысит комплаенс и приверженность к

лечению больных язвенной болезнью.

Назначение <<Нарине>> дополнительно к стандартной схеме лечения ЯБ,

ассоциированной с хеликобактериозом, позволяет существенно повысить

степень эрадикации и, тем самым, снизить риск развития резистентных

штаммов Helicobacter pylori и необходимость в проведении эрадикационной
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терапии 2-ой линии, связанных с дополнительными финансовыми затратами

для больного.

ПРАКТИЧЕСКИЕ РЕКОМЕНДАЦИИ

1. с целью улучшения результатов эрадикации и снижения риска побочных

явлений рекомендуется дополнительное назначение курса <<Нарине>> (28
дней) в последовательном режиме терапии язвенной болезни первой линии,

вместе с висмутом субцитратом (Де-нолом, 14 дней) после классического 7-

дневного курса эрадикационной тройной стандартной терапии, включаюшей

ингибитор протоновой помпы и два антибиотика .

2. Вопрос использования укороченных сроков антибиотикотерапии первой

линии с дополнительным назначением пробиотика <<Нарине>>

последовательном режиме заслуживает внимания.. Для рекомендации в
качестве стандарта практикующим врачам укороченных (4 дня) сроков
антибиотикотерапии в последовательном режиме первой линии на первом
этапе эрадикации, в условиях дополнительного назначения на втором этапе

пробиотика <<Нарине>> (28 дней) в комплексе с Де-нолом (14 дней),

целесообразно провести сравнительные многоцентровые исследования.

3. Еганян Г.А., Инджигулян к.г. Целесообразность исползования пробиотиков

при лечении язвенной болезни, ассоцированной хеликобактериозом. II
Научно-медицинский журнал, 2010, N 2,стр.51-61.

4. Еганян Г.А., Инджигулян к.г. Побочное влияние эрадикационной терапии на
эубиоценоз желудочнокишечного тракта при лечении язвенной болезни,

ассоцированной с хеликобактериозом II Научно-медицинский журнал, 2010,
N 2, стр.62-71.

5. Еганян Г.А., Еганян э.В., Инджигулян к.г. Повышение эффективности

терапии язвенной болезни дополнительным назначением пробиотика

"Нарине". II Научно-медицинский журнал, 2010, 4, стр.43-50.

6. Инджигулян к.Г. Эффективная терапия язвенной болезни, ассоцированной с

хеликобактериозом благодаря дополнительному назначени пробиотика

"Нарине". I/ Медицинский вестник Эребуни, 2011, Ne 1(45), стр. 71-77.
7. Инджигулян к.г. Влияние дополнительного назначения пробиотика

"Нарине", на степень эрадикации, частоту реинфекции и рецидивов при

терапии язвенной болезни, ассоцированной с хеликобактериозом. II Мед-

наука Армении, 2011, Ne 2(45), стр. 71-77.
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ԱՄՓՈՓՈՒՄ

Խոցային հիվանդությունը հանդիսանալով մարսողական համակարգի

օրգանների ամենատարածված հիվանդություններից մեկը, հաճախ բերում է այնպիսի

բարդությունների զարգացմանը, որոնք կարող են վտանգել հիվանդի կյանքը, ինչի

պատճառով խոցային հիվանդությամբ տառապող յուրաքանչյուր տասներորդ հիվանդ

հարկադրաբար ենթարկվում է վիրահատության: Այս ամենը թույլ է տալիս տվյալ

հիվանդության թերապիայի և կրկնակի պրոֆիլակտիկայի խնդիրները դասել

սոցիալապես առաջնայինների շարքին:

Վերջին տասնամյակների ընթացքում կատարվել են արմատական

փոփոխություններ խոցային հիվանդության պաթոգենեզի կոնցեպցիայի և նրա

բուժման մեջ ի շնորհիվ H.pylori-ի հայտնաբերման, նրա ախտորոշման մեթոդների և
էրադիկացիայի մշակման, հզոր հակասեկրետոր դեղամիջոցների ստեղծման և

պրակտիկայում կիրառման շնորհիվ: Այսօր ընդունված սխեմաներում կիրառվող

հակաբիոտիկների նկատմամբ H.Pyroli ռեզիստենտականության զարգացման

պատճառով առաջին գծի դեղամիջոցներով էրադիկացիայի արդյունավետության

նվազման տենդենց է նկատվում և շատ հաճախ անհրաժեշտություն է առաջանում

ռեզերվային հակաբակտերիալ դեղամիջոցներով անցկացնել երկրորդ գծի բուժում:

Ինֆեկցիայի բուժման արդյունավետության բարձրացմանը կարող են հասնել

օգտագործվող հակաբիոտիկների ժամկետների երկարացման և չափաբաժիների

բարձրացման ճանապարհով: Սակայն, դեղամիջոցների ժամկետների և
չափաբաժինների ավելացման հետ միասին վատանում է բուժման տանելիությունը,

ինչպես նաև աճում են դեղորայքի վրա կատարվող ծախսերը, ինչը ոչ քիչ կարևոր է:

Վերջին տարիներին կուտակվել են պրոբիոտիկների, որոնք պարունակում են

Lactobacillus Acidophilus, հակահելիկոբակտերիալ ակտիվությունը ապացուցող

բազմաթիվ տվյալներ, in vitro՝ լաբորատոր պայմաններում և in vivo՝ փորձարարական

կենդանիների մոտ: Կան եզակի կլինիկական աշխատանքներ, որոնք H.Pyroli

էրադիկացիայի նպատակով, ապացուցում են պրոբիոտիկների արդյունավետությունը

խոցային և ոչ խոցային դիսպերսիայով հիվանդների մոտ: Շատ տարիներ

Հայաստանի կլինիցիստները հակաբիոտիկային բուժման բացասական

ազդեցությունը վերացնելու նպատակով կիրառում են <<Նարինե>> պրոբիոտիկը: Տվյալ

պրեպարատը պրունակում է ակտիվ կենսաբանական շտամ Ep3171402

Lactobacterium Acidophilus:

Ներկայիս աշխատանքի նպատակն էր մշակել խոցային հիվանդության

էրադիկացիոն բուժման ավելի արդյունավետ սխեմա, որը ստանդարտ և կրճատված

հակաբիոտիկային բուժման կուրսը կզուգորդվի <<Նարինե>> պրոբիոտիկի

օգտագործմամբ: Առաջադրված նպատակի իրականացման համար որոշվեց

համեմատել կոմպլեքսային բուժման դրական արդյունավետությունը և բացասական

ազդեցությունը ելնելով կլինիկական ցուցանիշներից, բուժումից 1, 6 և 12 ամիս անց,

երկու փորձնական խմբերում որոնք ընդունված (7 օր) և կրճատ (4 օր) սխեմայի հետ

միասին ստացել են <<Նարինե>> պրոբիոտիկ և հիմնական խումբը, որը էրոդիկացիոն

բուժման հետ չի ստացել այդ պրոբիոտիկը: Խոցային հիվանդությամբ տառապող

հիմնական և երկու փորձնական խմբերը, որոնք ստանում էին հավելյալ պրոբիոտիկ

<<Նարինե>>՝ էրադիկացիոն բուժման արդյունավետությունը և ինֆեկցիայի կրկնության

զարգացման վտանգը գնահատելու համար, համեմատում են H.Pyroli շնչառական

տեստի արդյունքները բուժումից առաջ - 1,6 և 12 ամիս անց: Հիվանդների հիմնական

և երկու փորձնական խմբերում H.Pyroli էրադիկացիայի, խոցերի բուժման և
ռեցեդիվների զարգացման վերահսկման համար H.Pyroli հյուսվածքաբանական

հայտնաբերման համար անցկացնել ստամոքսի և տասներկումատյա աղիքի

էնդոսկոպիկ հետազոտություն բուժումից առաջ, հետո ինչպես նաև ռեցեդիվների

դեպքում 6 և 12 ամիս բուժումից հետո: Բուժման ընթացքում ձեռք բերած հաստ աղու

դիսբիոզի վերահսկողության և վերականգնման համար հիվանդների հիմնական և

երկու փորձնական խմբերում մինչև հակաբիոտիկային բուժումը, ավարտից մեկ և 5-6

շաբաթ անց անցկացնել կղկղանքի մանրէաբանական քննություն: Ստացված

արդյունքները ցույց են տվել, որ հակահելիկոբակտերիալ ստանդարտ եռակի

բուժման (7 օր) ավարտից հետո, կոմպլեքսային հաջորդական ռեժիմում բիսմուտի

կոլոիդային սուբցիտրատի (14 օր) և 25 օրվա ընթացքում լրացուցիչ <<Նարինե>>

պրոբիոտիկի նշանակման դեպքում բարձրանում Է էրադիկացիայի աստիճանը,

նվազեցնում է բուժման բացասական ազդեցության զարգացումը, կանխարգելում է

հաստ աղիքի դիսբիոզը, ինչպես նաև բուժումից հետո և մեկ տարվա ընթացքում

նվազեցնում է խոցային հիվանդությունների ինֆեկցիայի կրկնության և ռեցեդիվների

հաճախականությունը:

Helicobacter pylori-ով ասոցացված խոցային հիվանդության բուժման նոր

մոտեցումը կայանում հակահելիբակտերիալ եռակի բուժուման կարճեցված (4 օր)

կուրսի ավարտից հետո կոմպլեքսային հաջորդական ռեժիմում 25 օրվա ընթացքում
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լրացուցիչ <<Նարինե>> պրոբիոտիկի և բիսմուտի կոլոիդային սուբցիտրատի (14 օր)

նշանակմամբ: էրադիկացիայի աստիճանը, խոցերի սպիացումը, ռեինֆեկցիայի

զարգացումը և ռեցեդիվներ մի տարի անց չի զիջում ստանդարտ (7 օր) և

հաջորդական բիսմուտի կոլոիդային սուբցիտրատի (14 օր) նշանակմանը: Ընդ որում,

բուժված հիվանդների մոտ հազվադեպ են առաջանում հաստ աղու դիսբիոզ և
բացասական երևույթներ:

Խոցային հիվանդության էրադիկացիայի արդյունքների լավացման և
բացասական երևույթների նվազեցման համար բժիշկներին խորհուրդ տրվում

_նշանակել <<Նարինե>> պրոբիոտիկ (25 օր) և բիսմուտի կոլոիդային սուբցիտրատ (Դե-

նոլ,14 օր) բուժուման հաջորդական ռեժիմում, առաջին գծի էրադիկացիոն եռակի

ստանդարտ բուժուման կուրսից հետո, որը ներառում է պրոտոնային պոմպի

ինհիբիտոր և երկու հակաբիոտիկ: <<Նարինե>> պրոբիոտիկի լրացուցիչ նշանակումը

հելիկոբակտերիոզով ասսոցացված խոցային հիվանդության ստանդարտ սխեմային

թույլ է տալիս զգալիորեն բարձրացնել էրադիկացիայի աստիճանը, դրանով իսկ

նվազեցնել Helicobacter pylori ռեզիստենտ շտամերի զարգացման վտանգը և

երկրորդ գծի էրադիկացիոն թերապիայի անցկացման անհրաժեշտությունը, որոնք

հիվանդի համար կապված են լրացուցիչ ֆինանսական ծախերի հետ:

SUMMARY

Ulcerous disease (UD), being one of the most common diseases of digestive tract among
adult population, not infrequently results in development of complications, which may threaten

patient's life; thus, every tenth UD patient undergoes surgical treatment. All this allows

considering the problem of therapy and secondary prophylaxis of this disease as socially

preemptive.
The last decades have brought forward radical changes into the concept of pathogenesis

and treatment of UD thanks to revelation of the role of H.pylori in pathogenesis of this disease,

development of its diagnostic and eradication methods, creation and clinical application of
powerful antisecretory medications.

Nowadays, due to development of H.pylori resistance towards antibiotics used in

conventional schemes, there is a tendency to decrease of the efficiency of eradication therapy
with the use of standard medications of the first line. Thus, rather often, the second line therapy
with application of reserve preparations is needed. Improvement of the treatment results could

be achieved by lengthening the terms of therapy and larger doses of antibiotics. However,

lengthening of the terms and increase of the dosages of medications result in worsening of
tolerance to the therapy and growing of the medication costs, which is also important.

In the recent years, there have appeared numerous data demonstrating the
antihelicobacterial activity of probiotics, containing live bacteria of Lactobacillus Acidophilus in

vitro in laboratory conditions, and in vivo in experimental animals. There are few clinical

studies confirming the efficiency of probiotics for eradication of н. pylori in patients with non-

ulcer and ulcerous dyspepsia.

For many years, Armenian clinicians have used probiotic "Narine" for elimination of

negative effects of antibiotic therapy. The mentioned preparation contains an active biologic

strain 3171402 Lactobacillus Acidophilus

The aim of the research was to develop a more efficacious scheme of eradication therapy

of ulcerous disease (UD) associated with Н. pylori with application of probiotic "Narine"

additionally to the standard and shortened course of antibiotic therapy. For that purpose, we

decided to compare the positive effect and by-action of a combined therapy with the probiotic

"Narine" according to clinical indices 1, 6 and 12 months after the treatment of patients of two

experimental groups, receiving "Narine" in addition to the standard (7days) and shortened

(4days) schemes of antibiotic therapy, with the control group, not receiving a probiotic in

addition to the standard therapy.
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For estimation of the efficiency of eradication therapy and risk of reinfection development

in UD patients of the controI and two study groups, we compared the data of respiratory test for

H.pylori before and after 1, 6 and 12 months of the treatment.

For control over eradication, ulcer healing and development of recurrences in patients of
the controI and two experimental groups, we conducted endoscopical observations of stomach

and duodenum with histological identification of H.pylori in the biopsy material before treatment,

after treatment, as well as in case of relapses of the disease 6 and 12 months after treatment.

For control over restoration of the large intestine dysbiosis acquired during the treatment,

we carried out bacteriological analysis of feces of patients of the controI and two experimental

groups a week after starting the treatment and 5-6 weeks after completion of the antibiotic

therapy.
The results obtained showed that "Narine", additionally given to patients during 25 days

after finishing the standard triple antihelicobacterial therapy (7 days) in a sequential regimen in

a complex with colloid bismuth subcitrate (14 days), increases the degree of eradication. It also
prevents large intestine dysbiosis, decreases development of adverse effects of therapy and the

frequency of reinfection and UD recurrences during a year after the treatment.

The new approach to the treatment of UD associated with H.pylori, including additional

application of probiotic "Narine" during 25 days after completion of a shortened course of

antihelicobacterial triple therapy (4 days) in a sequential regimen, combined with colloid bismuth

subcitrate (14 days), by the degree of eradication, scarring of the ulcer, development of
reinfection and recurrences after a year, compares well with the conventional 7-days course of

antibiotic therapy with subsequent appointment of colloid bismuth subcitrate (14 days). It
should be also noted that application of the suggested course of therapy significantly prevents

development of large intestine dysbiosis and by-effects.

For improvement of the results of eradication and reduction of the risk of adverse

reactions, physicians are recommended to prescribe an additional course of "Narine" (25 days)

paralleI with bismuth subcitrate (De-nol, 14 days) in a sequential regimen of UD therapy of the

first line after a course of eradication triple standard therapy including a proton pump inhibitor

and two antibiotics.

Application of probiotic "Narine" in addition to the standard scheme of ulcerous disease

treatment associated with helicobacteriosis allows increasing significantly the degree of
eradication lowering thereby the risk of Н. pylori resistant strains development and the necessity

of conducting eradication therapy of second line connected with additional financial costs for

patients.
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