
Limosilactobacillus reuteri DSM 17648 как адъювант 
в борьбе с инфекцией Helicobacter pylori: 
механизмы действия, клиническая эффективность 
и перспективы

Ситкин С.И.1, 2, 3

О б з о р

Инфекция Helicobacter pylori остается ключевым 
фактором риска хронического гастрита, язвен-
ной болезни и аденокарциномы желудка, при 
этом эффективность стандартных эрадикаци-
онных схем существенно снижается на  фоне 
роста антибиотикорезистентности и  частых 
побочных эффектов терапии. В этих условиях 
возрастает интерес к адъювантным стратегиям, 
включая применение пробиотиков и постбиоти-
ков / метабиотиков, способных повышать частоту 
эрадикации и улучшать переносимость лечения 
за счет штамм-специфичных механизмов дей-
ствия и модуляции микробиоты желудочно-ки-
шечного тракта.
Настоящий обзор посвящен постбиотику / мета-
биотику Limosilactobacillus reuteri DSM 17648 с до-
казанной антихеликобактерной активностью, 
сохраняющейся после инактивации и не зави-
сящей от резистентности H. pylori к антибиоти-
кам. В статье обсуждаются основные механиз-
мы действия L. reuteri DSM 17648, включающие 
штамм-специфичную коагрегацию с  H. pylori, 
конкурентное блокирование адгезии патогена 
к эпителию желудка, ингибирование факторов 
вирулентности H. pylori, маскировку ее адгези-
нов, а также продукцию антимикробных и про-
тивовоспалительных метаболитов (органические 
кислоты, реутерин, экзополисахариды и др.), спо-
собствующих снижению экспрессии генов уреа-
зы, vacA, cagA и уменьшению воспалительного 
ответа слизистой оболочки желудка.
Приводится обзор основных клинических ис-
следований у  взрослых и  детей, в  том числе 
рандомизированных плацебо-контролируемых 
исследований в Европе и Азии, показавших, что 
добавление L. reuteri DSM 17648 к стандартной 
тройной терапии повышает частоту эради-
кации H. pylori в среднем на 10–20%, снижает 
бактериальную нагрузку (по данным уреазного 
дыхательного теста), уменьшает выраженность 
диспептических симптомов и частоту побочных 

эффектов со  стороны желудочно-кишечного 
тракта на 20–40% по сравнению с одной только 
эрадикационной терапией. Отдельно рассматри-
ваются данные педиатрических исследований, 
подтверждающие эффективность и  хороший 
профиль безопасности метабиотика при кур-
совом приеме до 56 дней, а также отсутствие  
серьезных нежелательных явлений у пациентов 
разных возрастных групп.
На  основе обобщенных экспериментальных 
и клинических данных обсуждаются практиче-
ские аспекты применения L. reuteri DSM 17648 
в составе стандартных схем эрадикации H. pylori 
и в режиме моноприема (у инфицированных лиц 
без показаний к немедленной эрадикации, в пери-
од между курсами антибиотиков, у особых групп 
пациентов), его место в современных рекоменда-
циях (Маастрихт VI, российские клинические ре-
комендации), а также перспективы использования 
в комбинированных и альтернативных режимах 
терапии, в том числе с целью потенциального 
снижения риска развития рака желудка у инфи-
цированных лиц за счет комплексного влияния 
на бактериальную нагрузку, факторы вирулент-
ности H. pylori, воспаление и барьерную функцию 
слизистой оболочки желудка.
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Одна из основных проблем лечения ин-
фекции Helicobacter pylori и ассоцииро-
ванных с ней заболеваний обусловлена 
антибиотикорезистентностью, особенно 

в отношении макролидов и фторхинолонов [1]. 
Популяционная ликвидация инфекции H. pylori 
за предшествующие два десятилетия способство-
вала существенному снижению распространен-
ности хеликобактерной инфекции и  заболева-
емости ассоциированными с ней патологиями, 
однако неуклонный рост устойчивости к проти-
вомикробным препаратам стал причиной их не- 
эффективности и значительного снижения часто-
ты эрадикации H. pylori [2].

Поиск путей повышения эффективности эра-
дикационной терапии привел к созданию аль-
тернативных подходов на основе пробиотиков, 
постбиотиков / метабиотиков, антибиопленочных 
агентов, фитохимических веществ и бактериофа-
гов, а также стимулировал разработку вакцин. 
Наиболее подходящим вариантом клинического 
применения пробиотиков и постбиотиков / мета-
биотиков при инфекции H. pylori представляется 
их использование в качестве адъювантов – в до-
полнение к схемам эрадикации на основе анти-
бактериальных препаратов [3].

По результатам клинических исследований, 
на сегодняшний день одним из наиболее эффек-
тивных адъювантов является пробиотический 
штамм Limosilactobacillus reuteri DSM 17648, ан-
тихеликобактерная активность которого, в отли-
чие от традиционных пробиотиков, сохраняется 
после инактивации и не зависит от антибиотико-
резистентности [4]. Обзор свойств, механизмов 
действия и результатов основных клинических 
исследований штамма L. reuteri DSM 17648, опуб- 
ликованных в рецензируемых научных журналах, 
а также практические рекомендации по его при-
менению при эрадикации H. pylori представлены 
в настоящей статье.

Эпидемиология и клиническое значение 
инфекции Helicobacter pylori
H. pylori, грамотрицательная микроаэрофильная 
спиралевидная бактерия, колонизирует слизи-
стую оболочку желудка у 40–50% населения мира, 
при этом распространенность инфекции варьи-
рует от  70–80% в  Африке до  30–50% в  Европе 
и странах Северной Америки, постепенно снижа-
ясь [5, 6]. За последние 30 лет общая распростра-
ненность H. pylori в мире снизилась с 53 до 44% 
у  взрослых, однако практически не  изменилась 
у детей и подростков, сохраняясь на уровне около 
35% [7]. В Российской Федерации анализ данных 

эпидемиологических и  когортных исследований 
за  этот  же период выявил существенное сни-
жение распространенности инфекции H. pylori 
не только у взрослых, но и у детей [8].

Инфекция H. pylori представляет собой наи-
более существенный фактор риска развития 
аденокарциномы желудка, третьей по значимо-
сти причины смертности от рака в мире [7, 9]. 
Причинно-следственная связь между H. pylori 
и хроническим гастритом (как и язвенной болез-
нью) удовлетворяет постулатам Коха, позволяя 
рассматривать H. pylori-ассоциированный гастрит 
как инфекционное заболевание [1]. Сама бакте-
рия при этом классифицируется Международным 
агентством по изучению рака (англ. International 
Agency for Research on Cancer, IARC) и Всемирной 
организацией здравоохранения (ВОЗ) как канце-
роген I класса [10, 11]. Клинически у 15–20% инфи-
цированных людей развивается язвенная болезнь, 
у 5–10% – диспепсия, примерно у 1% – злокаче-
ственные новообразования желудка, при этом 89% 
случаев некардиального рака желудка обусловлены 
именно H. pylori [12]. H. pylori запускает механизм 
прогрессирования патологии желудка согласно 
каскаду Корреа (Correa): хронический гастрит → 
атрофический гастрит → кишечная метаплазия 
→ дисплазия → аденокарцинома желудка [13, 14]. 
Метаанализы подтверждают, что эрадикация 
H. pylori значимо снижает как заболеваемость ра-
ком желудка у здоровых инфицированных людей 
(относительный риск 0,54; 95% доверительный ин-
тервал 0,40–0,72), так и смертность от рака желуд-
ка (относительный риск 0,61; 95% доверительный 
интервал 0,40–0,92) [9]. Помимо доказанной связи 
с раком желудка и MALT-лимфомой, обсуждается 
и возможная связь H. pylori с более высокой веро-
ятностью развития высокозлокачественных форм 
колоректального рака [15].

Доказанная связь между H. pylori и серьез-
ной гастроэнтерологической патологией служит 
веским основанием для эрадикации патогена 
в большинстве случаев подтвержденной инфек-
ции при наличии симптомов со стороны желу-
дочно-кишечного тракта (ЖКТ) (стратегия “test-
and-treat”) [16].

Ограничения существующих стратегий 
эрадикации Helicobacter pylori
Современные схемы эрадикационной терапии 
эволюционировали от тройной терапии на осно-
ве кларитромицина (ингибитор протонной пом-
пы (ИПП) + кларитромицин + амоксициллин или 
метронидазол в  течение 7–14 дней) до  квадро-
терапии с  использованием висмут-содержащих 

Альманах клинической медицины. 2026; 54. doi: 10.18786/2072-0505-2026-54-001

Страница 2 из 16
Обзор



или месяцев. Кинетика восстановления варьиру-
ет в зависимости от выбранного режима терапии 
[10, 26, 27].

Целесообразность адъювантной терапии 
пробиотиками и постбиотиками / 
метабиотиками
Ограничения, связанные с высокой резистентно-
стью H. pylori к антибиотикам, послужили стиму-
лом для разработки вспомогательных стратегий 
эрадикации с использованием как пробиотиков – 
живых микроорганизмов, оказывающих благо-
творное воздействие на здоровье при введении их 
в достаточном количестве, так и постбиотиков / 
метабиотиков, определяемых как препараты не-
жизнеспособных (инактивированных) микроор-
ганизмов и/или их компонентов, оказывающие 
благотворное влияние на здоровье [28–31].

Многочисленные метаанализы подтвержда-
ют, что добавление пробиотиков улучшает по-
казатели эрадикации H. pylori и снижает частоту 
побочных эффектов при ее проведении [32–34]. 
Среди лактобацилл Limosilactobacillus reuteri (си-
ноним: Lactobacillus reuteri) и Lacticaseibacillus 
casei (Lactobacillus casei) значимо повышали эф-
фективность эрадикации, в то время как про-
биотический штамм Lactobacillus rhamnosus GG 
не улучшал результаты терапии [32]. Согласно 
данным недавнего комплексного метаанализа 
более 90 рандомизированных контролируемых 
исследований (РКИ), включение пробиотиков мо-
жет повысить показатели эрадикации H. pylori 
и уменьшить побочные эффекты, при этом в срав-
нительном рейтинге эффективности на верхней 
строчке были Lactobacillus и  Bifidobacterium, 
а на нижней – Saccharomyces boulardii [34]. Данные 
Hp-EuReg также показали, что в  европейских 
странах, в том числе в России, использование 
пробиотиков было сопряжено с более высокой 
эффективностью и безопасностью эрадикации 
H. pylori, и с повышением эффективности терапии 
были связаны представители Lactobacillus spp. 
[35]. Постепенно увеличивается доказательная 
база клинической эффективности постбиотиков / 
метабиотиков при инфекции H. pylori [4, 30].

Учитывая данные РКИ и метаанализов, дей-
ствующий консенсус Маастрихт VI признает, что 
«определенные пробиотики эффективны в умень-
шении побочных эффектов со  стороны ЖКТ, 
вызванных эрадикационной терапией H. pylori»  
(согласие: 89%; уровень доказательности: A2), а так-
же что «определенные пробиотики могут оказывать 
благотворное влияние на эффективность эради-
кационной терапии…» (согласие: 80%; уровень 

препаратов (ИПП + висмут + тетрациклин + 
метронидазол в  течение 10–14 дней) и  четырех-
компонентных схем без препаратов висмута (по-
следовательная, сопутствующая или гибридная 
терапия) [1, 16–18]. Несмотря на  существенную 
модификацию терапии, тройная терапия оста-
ется наиболее распространенной первой линией 
лечения во многих странах, а показатели эради-
кации в  результате роста резистентности к  ан-
тибиотикам существенно уменьшаются, упав 
не  только ниже рекомендуемого порога в  90%, 
но и ниже критического уровня в 80% во многих 
регионах мира [19–21].

Эксперты ВОЗ относят резистентную к кла-
ритромицину бактерию H. pylori к числу 12 ос-
новных патогенов, представляющих угрозу для 
здоровья человека [22]. Метаанализ 2018 г. выявил 
показатели резистентности, превышающие порог 
в  15%, рекомендованный Маастрихтским кон-
сенсусом V: кларитромицин (15,2% в мире, 30,7% 
в Южной Европе), левофлоксацин (16,2% в мире) 
и метронидазол (36,2% в мире), при этом двойная 
резистентность (кларитромицин + метронидазол) 
в отдельных регионах превышала 15% [19]. По дан-
ным метаанализа 2024 г., показатели первичной 
резистентности к кларитромицину в различных 
регионах мира составляли от 16 до 29% у взрослых 
и около 38% у детей [23].

В Российской Федерации средняя резистент-
ность к кларитромицину и левофлоксацину, со-
ставлявшая до 2015 г. около 12%, к 2020–2024 гг. 
увеличилась до 21%, резистентность к левофлок-
сацину в последние 10 лет сохраняется на уров-
не 17–18%, а  к  метронидазолу – около 33%. 
Эффективность тройной терапии на основе кла-
ритромицина в России, по данным Европейского 
регистра по H. pylori (англ. European Registry on 
the мanagement of Helicobacter pylori infection,  
Hp-EuReg), также не превышает 80%, являясь не-
оптимальной [24].

Побочные эффекты, связанные с эрадикаци-
онной терапией, наблюдаются примерно у 23% 
пациентов, при этом наиболее распространены 
такие нежелательные реакции, как нарушения вку-
са (7%), диарея (7%), тошнота (6%) и боль в животе 
(3%) [25]. Эти осложнения существенно снижают 
приверженность пациентов лечению и его успеш-
ное завершение, способствуя развитию вторичной 
резистентности. Кроме того, эрадикационная те-
рапия вызывает значительные, хотя и временные, 
дисбиотические изменения желудочной и кишеч-
ной микробиоты, при этом α- и β-разнообразие 
изменяется сразу же после лечения, постепенно 
восстанавливаясь в течение нескольких недель 

Альманах клинической медицины. 2026; 54. doi: 10.18786/2072-0505-2026-54-001

Страница 3 из 16
Ситкин С.И. Limosilactobacillus reuteri DSM 17648 как адъювант в борьбе с инфекцией Helicobacter pylori: механизмы действия, клиническая 
эффективность и перспективы



доказательности: B2). Консенсус также указывает 
на способность постбиотика / метабиотика – инак-
тивированного L. reuteri DSM 17648 – уменьшать 
жалобы со стороны брюшной полости и способство-
вать значительно более быстрому восстановлению 
микробиоты ЖКТ после эрадикации [16].

Стоит подчеркнуть, что действие пробиотиков, 
как и постбиотиков / метабиотиков, при эрадика-
ции H. pylori является строго штамм-специфич-
ным, то есть данные об эффективности и безопас-
ности конкретных штаммов, полученные в РКИ, 
не могут быть экстраполированы на другие про-
биотики того же вида или рода [16, 33, 36]. По дан-
ным библиометрического анализа публикаций 
за 2001–2025 гг., посвященных применению про-
биотиков в терапии инфекции H. pylori, статус 
наиболее активного направления исследований 
в последние годы сохраняет L. reuteri, в том числе 
штамм L. reuteri DSM 17648, благодаря уникальной 
способности к ингибированию H. pylori, секреции 
антимикробных метаболитов и регуляции микро-
биоты ЖКТ, обеспечивающих в совокупности вы-
сокую клиническую эффективность [37].

Механизмы, с  помощью которых пробио-
тики и  постбиотики / метабиотики ингибиру-
ют H. pylori, до настоящего времени полностью 
не изучены. Предполагается, что они могут вклю-
чать инактивацию и предотвращение колониза-
ции H. pylori путем коагрегации, блокирование 
ее адгезии к рецепторным сайтам желудочного 
эпителия (конкурентное исключение), разруше-
ние биопленок, инактивацию уреазы, продукцию 
антибактериальных и противовоспалительных ме-
таболитов, индукцию выработки антимикробных 
пептидов эпителиальными клетками, стимуляцию 
синтеза муцина, модуляцию микробиоты ЖКТ, 
укрепление целостности желудочно-кишечного 
барьера, иммуномодуляцию, ингибирование син-
теза провоспалительных цитокинов (например, 
интерлейкина (ИЛ) 8, фактора некроза опухоли 
альфа (ФНО-α)), стимуляцию продукции противо-
воспалительных цитокинов (ИЛ-10) и защитного 
иммуноглобулина А (IgA) [38–41].

Особое место в категории адъювантов занима-
ет пробиотический штамм L. reuteri DSM 17648, 
антихеликобактерная активность которого при-
суща не только живым бактериям, но и инактиви-
рованным клеткам. Штамм L. reuteri DSM 17648, 
известный под торговым названием Pylopass™ 
(в Российской Федерации входит в состав только 
биологически активной добавки Хелинорм®), – 
наиболее изученный в мире постбиотик / ме-
табиотик, используемый для борьбы с H. pylori 
[4, 30, 42].

Свойства и основные механизмы 
действия штамма Limosilactobacillus 
reuteri DSM 17648
L. reuteri – грамположительная неспорообразую-
щая факультативно-анаэробная бактерия, пред-
ставитель комменсальной микробиоты ЖКТ че-
ловека, обладающая доказанной устойчивостью 
к  соляной кислоте и  желчи, способностью к  ко-
лонизации, а также к продукции антимикробных 
и  противовоспалительных метаболитов [43,  44]. 
Среди более чем 700 исследованных штаммов 
лактобацилл штамм L. reuteri DSM 17648 пока-
зал уникальную специфическую коагрегацию 
с H. pylori в условиях, имитирующих желудочную 
среду (pH  2–8, искусственный желудочный сок, 
содержащий пепсин, 37 °C) [42]. Важно отметить, 
что антихеликобактерная активность штамма 
L. reuteri DSM 17648 сохранялась и после инакти-
вации (лиофилизация, распылительная сушка), 
то  есть не  зависела от  метаболической активно-
сти пробиотических бактерий или их жизнеспо-
собности. Эта особенность штамма, существенно 
отличающая его от традиционных пробиотиков, 
не только облегчает транспортировку и хранение 
готового препарата на основе инактивированных 
бактерий (не  требует хранения в  холодильнике, 
в  отличие от  живых бактерий), но  и  повышает 
безопасность его применения (особенно у паци-
ентов с ослабленным иммунитетом, а также у де-
тей и подростков). Кроме того, L. reuteri DSM 17648 
не теряет своей способности связывать H. pylori 
при совместном использовании с  антибиотика-
ми или иными антибактериальными средства-
ми [42,  45]. Данное явление позволяет позицио-
нировать L. reuteri DSM 17648 как метабиотик / 
постбиотик (далее – метабиотик), а  не  как клас-
сический пробиотик, активность которого зави-
сит исключительно от наличия живых бактерий 
[29–31].

Основные механизмы антихеликобактерного 
действия штамма L. reuteri DSM 17648, включа-
ющие способность к коагрегации с H. pylori, бло-
кирование ее адгезии к эпителию желудка, ин-
гибирование факторов вирулентности H. pylori, 
продукцию антимикробных и противовоспали-
тельных метаболитов и другие, рассмотрены ниже 
(рисунок).

Штамм-специфичная коагрегация 
с Helicobacter pylori
В  ходе систематического скрининга более 
700 штаммов лактобацилл дикого типа L. reuteri 
DSM 17648 был идентифицирован как штамм, де-
монстрирующий высокоспецифичную быструю 
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не продемонстрировал специфической коагрега-
ции с H. pylori, что подтверждает штаммоспеци- 
фичность этого эффекта, не  носящего общеви-
довой или общеродовой характер. Коагрегация 
имела высокую специфичность в  отношении 
различных видов Helicobacter – H. pylori (типы 
I и  II), H. heilmannii (типы I и  II) и H. canis, при 
этом не  наблюдалось коагрегации с  представи-
телями комменсальной микробиоты кишечника, 
такими как Clostridium leptum, Bacteroides fragilis, 
Escherichia coli [42].

коагрегацию с  типовым штаммом H. pylori 
в  условиях, имитирующих желудочную сре-
ду. Коагрегация проявлялась уже в  течение не-
скольких секунд после смешивания L.  reuteri 
и  H.  pylori, вызывая макроскопически видимую 
флокуляцию. Количественная проточная цито-
флуориметрия показала, что всего лишь одна 
клетка L.  reuteri DSM 17648 связывает две-три 
клетки H. pylori, образуя «сшитые» коагрега-
ты. Среди множества других протестированных 
штаммов L. reuteri и L. fermentum ни один из них 

Множественные механизмы антихеликобактерной активности штамма Limosilactobacillus reuteri DSM 17648. 1 – штамм-специфичная коагрегация штамма 
L. reuteri DSM 17648 с Helicobacter pylori; 2 – конкурентное связывание L. reuteri DSM 17648 с гликолипидными рецепторами эпителия желудка – асиало-GM1 
и сульфатидом (конкурентное исключение); 3 – маскировка адгезинов H. pylori (BabA, SabA, OipA) на поверхности патогена, предотвращающая доступ этих 
белков к гликоконъюгатам эпителия; 4 – продукция антимикробных и противовоспалительных метаболитов, таких как короткоцепочечные жирные кислоты 
и молочная кислота (D- и L-лактат), реутерин (3-гидроксипропиональдегид) и экзополисахариды; 5 – подавление экспрессии генов уреазы H. pylori (ureA 
и ureB), генов основных факторов вирулентности (cagA и vacA) и гена флагеллина А (flaA), обеспечивающего подвижность H. pylori; 6 – противовоспалительные 
и иммуномодулирующие эффекты, результатом которых являются снижение продукции провоспалительных цитокинов ИЛ-8, ИЛ-1β и ФНО-α, стимуляция 
продукции противовоспалительных цитокинов (ИЛ-10) и защитного иммуноглобулина А (sIgA), уменьшение доли провоспалительных макрофагов и снижение 
уровня воспаления в слизистой оболочке желудка. IgA+ B-клетка – B-лимфоцит, секретирующий иммуноглобулин A, sIgA (secretory immunoglobulin A) – 
секреторный иммуноглобулин A, Treg (regulatory T cell) – регуляторный T-лимфоцит, ДК – дендритная клетка, ИЛ – интерлейкин, ФНО-α – фактор некроза 
опухоли альфа. Создано с помощью BioRender.com
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рецепторы H. pylori и связываются с ними в тече-
ние нескольких секунд, образуя многовалентные 
коагрегаты (в стехиометрическом соотношении 
1:2–3) → коагрегаты, будучи крупнее и плотнее 
отдельных бактерий, физически вымываются 
из желудка с помощью перистальтики и кишеч-
ного транзита и механически выводятся с фекали-
ями [42]. Этот механизм не требует бактерицидной 
активности, метаболического взаимодействия или 
иммуномодуляции для достижения первичной 
эффективности, что отличает его от других под-
ходов, основанных, например, на антимикробных 
пептидах [4, 42].

Функциональное значение коагрегации
Коагрегация между метабиотиком и H. pylori, как 
было показано на клеточной модели – инфициро-
ванных клетках аденокарциномы желудка (AGS), 
обусловливает целый ряд эффектов [49], в  том 
числе:
• 	 снижение адгезии H. pylori к эпителиальным 

клеткам желудка, подавление активности уреа-
зы и экспрессии генов ureA и ureB, ухудшающее 
способность H. pylori нейтрализовать соляную 
кислоту и колонизировать эпителий;

• 	 снижение экспрессии основных факторов ви-
рулентности (экспрессия генов cagA и vacA 
была значительно снижена в  клетках AGS, 
подвергнутых одновременному воздействию 
H. pylori и метабиотика);

• 	 уменьшение воспалительного ответа и окисли-
тельного стресса (уровни провоспалительных 
цитокинов ИЛ-8 и ИЛ-1β были значимо сниже-
ны в постбиотических группах).

Блокирование адгезии  
Helicobacter pylori к эпителию желудка  
(конкурентное исключение)
Рецепторы адгезии Helicobacter pylori и стратегия 
колонизации
Для колонизации H. pylori необходима адге-
зия к  эпителиальным клеткам желудка, опосре-
дованная множеством адгезинов, нацеленных 
на  гликоконъюгаты хозяина. Основной адгезин 
BabA связывается с  антигенами группы кро-
ви Lewisb и  H типа 1 на  эпителиальных клетках 
желудка и муцине. SabA (адгезин, связывающий 
сиаловую кислоту) распознает антигены сиа-
лил-LewisX и сиалил-LewisA на воспаленной сли-
зистой оболочке [50, 51]. К дополнительным адге-
зинам относятся OipA, HopZ и  AlpA/B. Помимо 
белково-углеводных взаимодействий, H. pylori 
связывается со  специфическими гликолипид-
ными рецепторами, встроенными в  мембраны 

Молекулярные детерминанты коагрегации
Имеющиеся данные указывают на  участие в  ко-
агрегации штамм-специфичных поверхност-
ных белков, липотейхоевых кислот и  фуко-
зилированных / сиалилированных гликанов. 
Поверхностные белки, в  частности белки, зави-
симые от  сортазы A, адгезины, содержащие мо-
тив LPxTG, регулируют адгезию и  агрегацию 
L. reuteri [46–48].

Центральный механизм коагрегации заключа-
ется в прямой физической связи между L. reuteri 
DSM 17648 (как в живой, так и в инактивирован-
ной / постбиотической форме) и H. pylori с об-
разованием крупных сополимерных агрегатных 
структур. Этот процесс определяется как специ-
фическая форма межвидовой адгезии, обуслов-
ленная молекулярными взаимодействиями между 
генетически и фенотипически различными бакте-
риальными клетками, приводящими к образова-
нию макромолекулярных агрегатов. Микробная 
коагрегация обычно связана с поверхностными 
лектиноподобными белками (включая гифы, 
жгутики и другие структуры) одной бактерии, 
способными распознавать углеводные рецепто-
ры и связываться с ними на поверхности другой 
бактериальной клетки (явление неадсорбционной 
коагрегации) [49].

Липотейхоевые кислоты, неотъемлемые компо-
ненты клеточных стенок грамположительных бак-
терий, обладают антигенными свойствами и свя-
зываются как неспецифически (через мембранные 
фосфолипиды), так и специфически (через CD14 
и Toll-подобный рецептор 2 (TLR2)), потенциально 
способствуя бактериально-бактериальным взаи-
модействиям [48].

Фукозилированные / сиалилированные гли-
каны на поверхности L. reuteri могут выступать 
в качестве молекулярных имитаторов адгезионных 
рецепторов эпителия желудка, привлекая адгези-
ны H. pylori (например, связывание BabA с анти-
геном Lewisb) и «обманывая» патоген, заставляя 
его связываться с L. reuteri вместо клеток хозяина. 
Устойчивость к протеазам (~70% активности со-
храняется после обработки протеазами) предпо-
лагает вклад непротеиновых структур (углеводов, 
LTA), что согласуется с участием множественных 
структурных детерминант [42].

Предполагается, что процесс коагрегации про-
текает следующим образом: L. reuteri DSM 17648 
взаимодействует с планктонными H. pylori в про-
свете желудка или в слое желудочной слизи → 
штамм-специфичные поверхностные структуры 
на L. reuteri (поверхностные белки, липотейхое-
вые кислоты, гликаны) распознают поверхностные 
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клеток хозяина,  – асиало-GM1 (асиало-ганглио- 
N-тетраозилцерамид, гликолипид с  концевыми 
остатками β-галактозы) и  сульфатидом (гала- 
ктозил-3-сульфат церамид, сульфатированный  
гликолипид). Эти гликолипиды обогащены 
в  липидных рафтах эпителия желудка и  служат 
высокоаффинными сайтами связывания для  
H. pylori [52].

Конкурентное связывание Limosilactobacillus 
reuteri DSM 17648 с гликолипидными рецепторами 
эпителия
Учитывая важность адгезии H. pylori для ее ко-
лонизации, второй, дополнительный механизм 
действия L. reuteri заключается в ингибировании 
связывания H. pylori с эпителиальными рецепто-
рами асиало-GM1 и сульфатидом. Этот механизм 
(конкурентное исключение) принципиально от-
личается от  коагрегации (образования сополи-
меров), представляя собой прямую конкурен-
цию за  сайты связывания с  клетками хозяина, 
но,  так  же как и  коагрегация, позволяет значи-
тельно уменьшить колонизацию слизистой обо-
лочки желудка H. pylori [52].

Гипотеза конкурентного исключения предпо-
лагает, что штамм L. reuteri DSM 17648 занима-
ет сайты связывания асиало-GM1 и сульфатида, 
уменьшая количество доступных точек прикрепле-
ния для H. pylori. Учитывая, что количество клеток 
штамма DSM 17648 превышает количество кле-
ток H. pylori при типичных режимах дозирования 
(2 × 10¹⁰ клеток L. reuteri в день против примерно 
10⁶–10⁸ клеток H. pylori в желудке), численное пре-
имущество L. reuteri может существенно повышать 
эффективность действия штамма [42, 45].

Маскировка поверхности патогена
Помимо прямой конкуренции за рецепторы, ко-
агрегированные клетки L. reuteri физически ма-
скируют адгезины H. pylori (BabA, SabA, OipA), 
связываясь с  поверхностью бактерий и  предот-
вращая доступ этих белков к  гликоконъюгатам 
хозяина, даже если H. pylori контактирует с эпи-
телием желудка. Изображения, полученные с по-
мощью сканирующей электронной микроскопии, 
показывают плотные скопления клеток L. reuteri, 
окружающие отдельные клетки H. pylori и факти-
чески заключающие патоген в «микробную капсу-
лу». Этот феномен «стерического препятствия» 
обеспечивает двойной механизм пространствен-
ного блокирования адгезии патогена: 1)  конку-
рентное связывание с рецепторами желудочного 
эпителия и 2) физическую блокировку адгезинов 
H. pylori путем их маскировки [42].

Продукция антимикробных 
и противовоспалительных метаболитов
Основной компонент метабиотика L. reuteri DSM 
17648 (Pylopassтм), наряду с  клетками бактерий, 
содержит и  остаточные метаболиты (органиче-
ские кислоты, бактериоциноподобные соедине-
ния, экзополисахариды (ЭПС), поликетиды), ко-
торые образовались в  процессе роста бактерий 
перед их инактивацией, компоненты клеточной 
стенки (пептидогликаны, липопротеины и тейхо-
евые кислоты), внеклеточные мембранные ве-
зикулы, а  также внутриклеточные соединения, 
высвобождаемые при лизисе (аминокислоты, ну-
клеотиды и  нуклеозиды). Эти соединения, про-
дукция которых различными штаммами L. reuteri 
подтверждена в многочисленных исследованиях, 
сами по  себе могут оказывать антибактериаль-
ное, противовоспалительное и  иммуномодули-
рующее действие [44].

L. reuteri продуцирует молочную кислоту  
(D- и L-лактат), а также короткоцепочечную жир-
ную кислоту (КЖК) ацетат [53]. Эти органические 
кислоты оказывают антимикробное действие по-
средством различных механизмов, а также служат 
косубстратами для последующего синтеза других 
КЖК – пропионата и бутирата, обладающих про-
тивовоспалительным свойством [54].

Исследования in vitro показали, что бескле-
точные супернатанты Lactobacillus spp., включая 
L. reuteri, ингибируют активность уреазы H. pylori 
именно за счет образования лактата и ацетата [55]. 
Согласно данным недавнего исследования, род-
ственный вид Latilactobacillus sakei LZ217 может 
снижать экспрессию генов уреазы H. pylori: ureA – 
на 28,3%, ureE – на 84,9% и ureF – на 59,6%, нарушая 
метаболизм H. pylori (снижение доступности ами-
нокислот, нарушение синтеза нуклеотидов) [56]. 
И хотя прямые транскриптомные данные о вли-
янии штамма L. reuteri DSM 17648 на гены уреа-
зы ограничены, клинические исследования под-
тверждают возможность такого ингибирования, 
демонстрируя снижение показателей уреазного 
дыхательного теста (УДТ) с мочевиной, меченной 
¹³C, после приема штамма [42, 45].

Реутерин (3-гидроксипропиональдегид) –  
антимикробное бактериоциноподобное соедине-
ние широкого спектра действия, продуцируемое 
L. reuteri в результате ферментации глицерина. 
Антимикробный механизм запускает окислитель-
ный стресс посредством взаимодействия с тиоль-
ными группами (-SH) в цистеиновых остатках бак-
териальных белков, включая основные ферменты 
(рибонуклеотидредуктазу, тиоредоксин), что при-
водит к нарушению синтеза ДНК, функции белков 
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Помимо ЭПС, антимикробными и иммуномо-
дулирующими эффектами могут обладать и про-
дуцируемые L. reuteri поликетиды, способные ак-
тивировать арильные углеводородные рецепторы 
(AhR), уменьшая воспаление [63], и внеклеточные 
мембранные везикулы, которые могут переносить 
реутерин, ЭПС и поверхностные белки, снижающие 
адгезию H. pylori, повышать целостность желудочно-
го барьера и модулировать воспалительные реакции, 
снижая продукцию ИЛ-8 и ИЛ-1β, уменьшая долю 
провоспалительных макрофагов и снижая уровень 
воспаления в слизистой оболочке [64, 65].

Клинические данные по эффективности 
и безопасности штамма Limosilactobacillus 
reuteri DSM 17648
Исследования у взрослых
Эффективность и безопасность штамма L. reuteri 
DSM 17648 подтверждены в  многочисленных 
клинических исследованиях, наиболее полный 
обзор которых выполнен B.  Liang и  соавт. [4]. 
Основные клинические исследования, подчер-
кивающие преимущества метабиотика L. reuteri 
DSM 17648 перед классическими пробиотиками, 
представлены ниже.

Уже первые плацебо-контролируемые ис-
следования, проведенные в Германии, показали 
значительное снижение бактериальной нагрузки 
H. pylori (по данным УДТ) у бессимптомных ин-
фицированных взрослых, получавших препарат 
инактивированных клеток L. reuteri DSM 17648 
в течение 14 дней. При этом ответ был существен-
но более выражен при высокой исходной степе-
ни обсемененности H. pylori, а эффект (значимое 
снижение показателей УДТ) сохранялся от 4–6 
до 24 недель после окончания приема препарата. 
В исследованиях не зарегистрировано никаких 
нежелательных явлений [42, 45].

Клиническое исследование эффективно-
сти и безопасности монотерапии L. reuteri DSM 
17648 у взрослых с положительным результатом 
на H. pylori в течение 28 дней, проведенное в ГБУЗ 
«Московский клинический научный центр име-
ни А.С. Логинова» (Россия), продемонстрировало 
значимое снижение обсемененности при двукрат-
ном приеме препарата. На фоне терапии отмечена 
положительная динамика проявлений диспепсии 
и уменьшение степени воспаления в 25–29% на-
блюдений, по данным гистологического исследо-
вания по системе OLGA (англ. Operative Link for 
Gastritis Assessment – оперативная система оценки 
гастритов) [66].

В  плацебо-контролируемом исследова-
нии у взрослых с положительным результатом 

и клеточного окислительно-восстановительного 
гомеостаза [57].

Реутерин проявляет мощную антимикробную 
активность против H. pylori, вызывая ингибиро-
вание роста и значительное снижение экспрессии 
генов вирулентности: экспрессия vacA (гена ваку-
олизирующего цитотоксина А) снижается на 63%, 
а f laA (гена флагеллина А, обеспечивающего по- 
движность H. pylori) – на 71% даже при субинги-
биторных концентрациях [58]. Индуцированное 
реутерином окисление тиолов может инактиви-
ровать уреазу, нарушать механизм транслокации 
онкопротеина CagA и ухудшать сборку жгутиков 
H. pylori. Важно отметить: снижая экспрессию 
и транслокацию CagA, L. reuteri DSM 17648 может 
ослаблять онкогенную сигнализацию в инфици-
рованном эпителии, потенциально снижая риск 
развития рака желудка (помимо уменьшения бак-
териальной нагрузки). Этот механизм позволяет 
позиционировать штамм DSM 17648 не только 
как антимикробный адъювант, но и как химио- 
профилактическое средство, воздействующее 
на сигнальные пути канцерогенеза [58]. Снижая 
транскрипцию vacA, реутерин уменьшает секре-
цию белка VacA и ослабляет вакуолизацию в эпи-
телиальных клетках желудка. В целом, ингибируя 
VacA, L. reuteri DSM 17648 сохраняет целостность 
эпителия, уменьшает апоптоз и повышает им-
мунокомпетентность, способствуя восстанов-
лению желудочного барьера и  разрешению  
воспаления [58].

Недавние метаболомные анализы подтвержда-
ют, что реутерин также нарушает бактериальный 
метаболизм мембранных фосфолипидов, метабо-
лизм аминокислот (цистеина, метионина) и энерге-
тический метаболизм (синтез аденозинтрифосфа-
та), приводя к повреждению клеточной мембраны 
и гибели чувствительных бактерий [59].

L. reuteri также продуцирует секретируемые 
ЭПС, гетерополисахариды или гомополисахари-
ды (например, реутеран, β-глюканы, β-фруктаны), 
синтезируемые с помощью гликозилтрансфераз 
[53]. ЭПС L. reuteri способны блокировать адгезию 
патогенов на 40–60% за счет «стерического препят-
ствия» и конкурентного связывания с гликопро-
теинами хозяина [60, 61]. Экстраполируя данные 
исследований на H. pylori, можно предположить, 
что ЭПС штамма L. reuteri DSM 17648 будут связы-
ваться с гликопротеинами желудочного эпителия, 
маскируя места адгезии H. pylori и предотвращая 
ее колонизацию. Кроме того, ЭПС могут оказывать 
иммуномодулирующее действие, активируя TLR2 
и TLR4, индуцируя противовоспалительный ИЛ-10 
и ответ регуляторных T-клеток [62].
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на  H.  pylori, проведенном в  Ирландии, после 
28-дневного приема L. reuteri DSM 17648 наблю-
далась тенденция к  снижению бактериальной 
нагрузки H. pylori, по данным УДТ (у 62,5% участ-
ников), и улучшение показателей шкалы желудоч-
но-кишечных симптомов (англ. Gastrointestinal 
Symptom Rating Scale, GSRS), таких как диспепсия 
и боль в животе (у 66,7% участников). Общий балл 
по шкале GSRS от исходного уровня до 56-го дня 
(после прохождения всеми участниками обеих 
фаз исследования) значимо снизился (p = 0,005). 
Побочных эффектов не зарегистрировано [67].

Результаты первых исследований показали, что 
L. reuteri DSM 17648 обладает значительным кли-
ническим потенциалом для подавления инфекции 
H. pylori и уменьшения выраженности желудоч-
но-кишечных симптомов и воспаления, связанных 
с H. pylori. В последующих клинических исследова-
ниях оценивалась возможность дополнительной 
(адъювантной) терапии метабиотиком L. reuteri DSM 
17648 при проведении эрадикации H. pylori.

Двойное слепое рандомизированное плаце-
бо-контролируемое многоцентровое исследова-
ние, в котором участвовали взрослые пациенты 
с H. pylori и функциональной диспепсией (n = 200, 
Россия), продемонстрировало значимое повыше-
ние эффективности эрадикации в группе, при-
нимавшей метабиотик L. reuteri DSM 17648 в до-
полнение к стандартной тройной терапии первой 
линии в течение 14 дней, а также еще 14 дней после 
завершения эрадикационной терапии (96,7% против 
86,0% в группе «плацебо + стандартная терапия»; 
p = 0,039). Дополнительное назначение метабиотика 
привело к значимому снижению общей частоты по-
бочных эффектов со стороны ЖКТ, при этом серьез- 
ных побочных эффектов не отмечено [30].

В проспективном интервенционном исследо-
вании “add-on” с участием 90 пациентов с поло-
жительным результатом на H. pylori, проведенном 
в Индии, показано, что у пациентов, получавших 
стандартную тройную терапию в  комбинации 
с инактивированными клетками L. reuteri DSM 
17648 в течение 14 дней, наблюдалась значительно 
более высокая частота эрадикации (86,67%), чем 
у пациентов, получавших только тройную терапию 
(66,67%; p = 0,024). В группе комбинированной те-
рапии отмечалось более выраженное снижение на-
грузки H. pylori, по данным УДТ, значимое сниже-
ние среднего балла по шкале GSRS и уменьшение 
частоты побочных эффектов, связанных с тройной 
терапией (на 10–27%) [68].

Рандомизированное двойное слепое плаце-
бо-контролируемое исследование, проведенное 
в Малайзии с участием пациентов с инфекцией 

H. pylori, ранее не получавших лечения (n = 90), про-
демонстрировало, что дополнительно назначаемый 
препарат инактивированных клеток L. reuteri DSM 
17648 значимо увеличивает эффективность стан-
дартной тройной терапии H. pylori по сравнению 
с плацебо (91,1% против 68,9%; p = 0,007), улучшает 
показатели шкалы GSRS и снижает частоту побоч-
ных эффектов, связанных с эрадикационной тера-
пией [69]. По мнению авторов, низкую частоту эра-
дикации в группе плацебо в дополнение к тройной 
терапии можно объяснить существенным увеличе-
нием локальной резистентности к кларитромицину 
(в 2 раза и более за предыдущие несколько лет) [69]. 
На наш взгляд, эти результаты подчеркивают пре- 
имущества применения метабиотика L. reuteri DSM 
17648 при эрадикации H. pylori в регионах с высокой 
антибиотикорезистентностью.

Исследования у детей и подростков
В  российском пилотном рандомизированном 
клиническом исследовании, включавшем 49 де-
тей и подростков в возрасте от 9 до 17 лет с хро-
ническими H. pylori-ассоциированными забо-
леваниями гастродуоденальной зоны, показано, 
что метабиотик L. reuteri DSM 17648, применяе-
мый в течение 28 дней, обладает выраженной ан-
тихеликобактерной активностью и хорошим про-
филем безопасности, что представляется крайне 
важным в  педиатрической практике. У  детей, 
получавших метабиотик, реже отмечались неже-
лательные реакции и в значительно большей сте-
пени уменьшились проявления воспалительных 
изменений слизистой оболочки желудка. С  уче-
том результатов данного исследования примене-
ние метабиотика L. reuteri DSM 17648 в качестве 
адъюванта антихеликобактерной терапии у детей 
представляется перспективным, особенно в  слу-
чаях выявленной инфекции Н. pylori без абсолют-
ных показаний к эрадикации [70].

Последующее плацебо-контролируемое ран-
домизированное исследование, также проведен-
ное в России, включало 103 ребенка в возрасте 
от 9 до 17 лет с подтвержденным Н. pylori-ассоци- 
ированным хроническим гастритом и жалобами 
на рецидивирующие боли и дискомфорт в верх-
них отделах живота [71]. Результаты исследова-
ния показали: назначение метабиотика L. reuteri 
DSM 17648 на фоне традиционной эрадикацион-
ной терапии повышает ее эффективность на 9%, 
процент эрадикации H. pylori повышается по мере 
увеличения длительности его применения, назна-
чение метабиотика позволило достичь устойчивого 
уменьшения бактериальной нагрузки H. pylori, что 
подтверждалось стойким снижением показателей 

Альманах клинической медицины. 2026; 54. doi: 10.18786/2072-0505-2026-54-001

Страница 9 из 16
Ситкин С.И. Limosilactobacillus reuteri DSM 17648 как адъювант в борьбе с инфекцией Helicobacter pylori: механизмы действия, клиническая 
эффективность и перспективы



действия. Снижение частоты и выраженности 
побочных эффектов (в среднем на 20–40%) улуч-
шает приверженность лечению, потенциально 
способствуя успеху эрадикации. Профиль эф-
фективности и безопасности у детей и подрост-
ков соответствует таковому у взрослых. При этом 
более длительное применение (56 вместо 28 дней) 
безопасно и может повысить эффективность эра-
дикационной терапии.

Практические рекомендации 
и перспективы
Еще в  2018  г. выводы экспертного совета под 
председательством президента Российской га-
строэнтерологической ассоциации (РГА) ака-
демика РАН В.Т. Ивашкина позволили реко-
мендовать метабиотик L. reuteri DSM 17648 
к  использованию при различных режимах эра-
дикационной терапии инфекции H. pylori (с  ак-
центом на  целесообразности продолжения мо-
нотерапии L. reuteri DSM 17648 до 4 недель после 
окончания 10–14-дневного курса эрадикацион-
ной терапии инфекции H. pylori) [73]. На основа-
нии положительных результатов последующих 
РКИ метабиотик L. reuteri DSM 17648 (по 1 капсу-
ле 2 раза в день) рекомендован в качестве адъю-
ванта к  стандартной эрадикационной терапии 
H.  pylori (14 дней) с  продолжением его приема 
еще в течение 14 дней (общая продолжительность 
курса – 28 дней) [30, 69]. Как показали клиниче-
ские исследования у детей и подростков, продол-
жительность приема L. reuteri DSM 17648 может 
быть безопасно увеличена до 56 дней [71].

И хотя стандартная рекомендация предполага-
ет начало приема метабиотика L. reuteri DSM 17648 
одновременно со стартом эрадикационной тера-
пии (14 дней) с последующим продолжением мо-
нотерапии метабиотиком (еще в течение 14 дней), 
по нашему мнению, возможно начать прием ме-
табиотика еще до начала эрадикации (например, 
за 7–14 дней) с продолжением его приема во вре-
мя и после окончания эрадикационной терапии. 
Общая продолжительность приема метабиотика 
в таких случаях может составить от 28 до 56 дней. 
Схемы с предварительным приемом метабиотика 
L. reuteri DSM 17648 могут быть особенно эффек-
тивными у пациентов с высокой бактериальной на-
грузкой H. pylori (например, по данным УДТ) [42]. 
В основе потенциальной эффективности таких 
схем лежит микробиологический “inoculum”-эф-
фект, заключающийся в том, что эффективность 
антибиотиков значительно снижается по мере уве-
личения плотности популяции бактерий и, напро-
тив, повышается при уменьшении бактериальной 

УДТ. Исследование также продемонстрировало 
возможность длительного применения мета-
биотика L. reuteri DSM 17648 (в течение 56 дней), 
показавшего эффективность, приближающуюся 
к традиционной эрадикационной терапии двумя 
антибиотиками, усиленной препаратом висмута. 
При назначении L. reuteri DSM 17648 в качестве 
адъювантной терапии снизился риск развития ди-
ареи на фоне приема антибиотиков (частота диареи 
при комбинированной терапии с метабиотиком 
(5,6%) была втрое ниже, чем при квадротерапии 
без метабиотика (18,8%), при этом ни у одного ре-
бенка в группе монотерапии L. reuteri DSM 17648 
не было диареи). Стоит отметить, что ни в этом, 
ни в предыдущем педиатрическом исследовании 
не зафиксировано серьезных побочных эффектов, 
связанных с приемом метабиотика. Кроме того, 
у пациентов, получавших L. reuteri DSM 17648, 
медиана времени купирования абдоминального 
болевого синдрома была ниже, чем у пациентов, 
которые получали плацебо, а назначение метабио-
тика сопровождалось значимым снижением воспа-
ления в слизистой оболочке желудка (по данным 
гистологического исследования; p < 0,001) [71].

Профиль безопасности
Во всех клинических исследованиях (око-
ло 1000  участников) не  было зарегистрирова-
но серьезных нежелательных явлений, связан-
ных с  применением инактивированных клеток 
L. reuteri DSM 17648. Незначительные, преходящие 
желудочно-кишечные симптомы (легкое вздутие 
живота, метеоризм) наблюдались менее чем у  5% 
участников, что сопоставимо с  плацебо. Важно 
подчеркнуть, что в отличие от классических про-
биотиков, содержащих живые бактерии [72], пре-
парат инактивированных клеток L. reuteri DSM 
17648 не представляет никакой опасности с точки 
зрения риска развития бактериемии или систем-
ной инфекции, что делает его препаратом выбора 
для лиц с ослабленным иммунитетом. И хотя дол-
госрочная безопасность препарата (>  6–12 меся-
цев) систематически не  оценивалась, ожидается, 
что она будет благоприятной, учитывая инакти-
вированный статус клеток штамма.

Таким образом, по данным РКИ, адъювантная 
терапия метабиотиком L. reuteri DSM 17648 позво-
ляет существенно повысить показатели эрадика-
ции (в среднем на 10–20%) в различных возрастных 
группах и популяциях (дети, взрослые; Европа, 
Азия). Положительный эффект метабиотика не за-
висит от антибиотикорезистентности, что сви-
детельствует о специфических, отличных от ан-
тибиотиков механизмах антихеликобактерного 
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нагрузки [74]. Недавно опубликованный система-
тический обзор и метаанализ клинических иссле-
дований подтвердил эффективность предваритель-
ного приема пробиотиков при эрадикационной 
терапии H. pylori [75].

Моноприем метабиотика L. reuteri DSM 17648 
может применяться для снижения бактериальной 
нагрузки у бессимптомных носителей H. pylori, 
не нуждающихся в эрадикации, для профилактики 
реинфекции после эрадикации, а также у пациен-
тов особых групп (беременные, дети и подростки, 
пациенты с верифицированной инфекцией Н. pylori 
и сопутствующим коморбидным статусом, не позво-
ляющим в данный момент проводить стандартную 
эрадикационную терапию, в том числе пожилые 
пациенты, которым не рекомендуется антибиоти-
котерапия, пациенты с аллергическими реакциями 
на антибиотики, пациенты, длительно получающие 
ИПП) [42, 45, 66, 67, 71]. Кроме того, моноприем ме-
табиотика L. reuteri DSM 17648 возможен после за-
вершения эрадикационной терапии и/или в период 
между двумя эрадикационными курсами.

Снижение уровня колонизации H. pylori – важ-
ный шаг в профилактике хронического гастрита, 
язвенной болезни и рака желудка. Использование 
таких метабиотиков, как L. reuteri DSM 17648, поз- 
воляет эффективно контролировать инфекцию 
H. pylori с минимальным воздействием на микро-
биоту ЖКТ. Результаты самых первых исследований 
послужили серьезным основанием для предположе-
ния, что L. reuteri DSM 17648 может использовать-
ся не только для лечения, но и для профилактики 
развития вторичных заболеваний ЖКТ, в том числе 
рака желудка. Учитывая взаимосвязь между инфек-
цией H. pylori и нервно-психическим напряжением, 
кратковременное снижение нагрузки патогеном мо-
жет использоваться в периоды высокого эмоцио-
нального и психологического стресса, например, 
во время экзаменов, при повышенной нагрузке 
на работе или психоэмоциональных переживаниях 
[42, 45]. В группах высокого риска (например, члены 
семей инфицированных H. pylori лиц, медицинские 
работники в эндемичных регионах) кратковремен-
ный курс метабиотика L. reuteri DSM 17648 в перио-
ды пиковой нагрузки может снизить риск передачи 
инфекции как за счет конкурентного вытеснения 
уже в полости рта, так и за счет снижения коло-
низации H. pylori. Кроме того, по нашему мнению, 
метабиотик L. reuteri DSM 17648 может эффективно 
и безопасно использоваться у коморбидных паци-
ентов, беременных, детей и подростков, пожилых  
и ослабленных пациентов, а также для профилакти-
ки рецидивов инфекции H. pylori (благодаря стиму-
ляции мукозального IgA и поддержания целостности 

желудочного барьера, приводящих к снижению вос-
приимчивости к повторному инфицированию).

Потенциально перспективным, но требующим 
дополнительных экспериментальных и проспек-
тивных когортных клинических исследований 
представляется применение метабиотика L. reuteri 
DSM 17648 с целью возможного снижения риска 
развития рака желудка у лиц с инфекцией H. pylori 
(посредством ингибирования CagA и VacA, умень-
шения хронического воспаления (ИЛ-8, ИЛ-1β) 
и улучшения барьерной функции).

На  основании результатов РКИ и  метаана-
лизов метабиотик на основе инактивированных 
клеток L. reuteri DSM 17648 включен в консенсус 
Маастрихт VI [16], клинические рекомендации 
Минздрава России «Гастрит и  дуоденит» (ID: 
708_2), Методические рекомендации Научного 
сообщества по содействию клиническому изуче-
нию микробиома человека и РГА по применению 
пробиотиков, пребиотиков, синбиотиков, мета-
биотиков и обогащенных ими функциональных 
пищевых продуктов для лечения и профилактики 
заболеваний гастроэнтерологического профиля 
у взрослых и детей [76], а также в VIII Московские 
соглашения по диагностике и лечению хеликобак-
териоза у взрослых и детей Научного общества 
гастроэнтерологов России [77].

Дальнейшее развитие адъювантной терапии 
связано с изучением клинического потенциала 
метабиотиков, таких как L. reuteri DSM 17648, 
для борьбы с инфекцией H. pylori у особых групп 
пациентов (беременные и кормящие женщины, 
пожилые пациенты, дети и подростки, пациенты 
с лекарственной аллергией) [78, 79], а также у специ- 
фических категорий коморбидных пациентов, 
в том числе у онкологических больных (например, 
у пациентов, получающих химиотерапию, с выра-
женной нейтропенией), пациентов с аутоиммун-
ными заболеваниями, больных язвенным колитом 
и болезнью Крона, пациентов с высоким риском 
развития инфекции Clostridioides difficile (CDI) или 
антибиотик-ассоциированного геморрагического 
колита, а также у пациентов с сопутствующей ре-
цидивирующей CDI [80–85].

Перспективным представляется применение 
инновационных схем эрадикации, не уступающих 
по эффективности квадротерапии с препаратом 
висмута и включающих калий-конкурентный бло-
катор кислотной продукции, например тегопразан, 
и один антибиотик, например амоксициллин (так 
называемая двойная терапия) [86], в комбинации 
с метабиотиком / постбиотиком или пробиотиком 
[87]. Такие комбинированные режимы, требующие 
тщательного изучения в РКИ, вероятно, позволят 
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Дополнительная информация

Финансирование

Работа проведена без привлечения дополнительного финансирования 

со стороны третьих лиц.

Конфликт интересов

Автор декларирует отсутствие явных и потенциальных конфликтов интере-
сов, связанных с публикацией настоящей статьи, и сообщает, что он получал 
гонорары за консультационные услуги в области научной и педагогической 
деятельности от компаний ООО «Гротекс», ООО «Др. Редди’с Лабораторис», 
«Др. Фальк Фарма», РООИ «Здоровье человека», ООО «Крафт Групп».

не только повысить эффективность эрадикации 
и уменьшить частоту нежелательных явлений, 
но и восстановить баланс микробиоты ЖКТ, пре-
пятствуя развитию антибиотикорезистентности 
[88, 89]. Возможно, еще большего повышения 
эффективности и безопасности эрадикационной 
терапии удастся достичь, добавив к инактивиро-
ванным клеткам пробиотического штамма, такого 
как L. reuteri DSM 17648, метаболиты с доказанной 
антихеликобактерной активностью, например ре-
утерин или КЖК (бутират) [58, 90, 91].

Заключение
L. reuteri DSM 17648 представляет собой тар-
гетный антихеликобактерный метабиотик, ис-
пользующий уникальные механизмы, включа-
ющие коагрегацию, конкурентное исключение, 
продукцию антимикробных и  противовоспа-
лительных метаболитов, подавление факторов 

вирулентности и  иммуномодуляцию для сни-
жения бактериальной нагрузки H. pylori и  по-
вышения эффективности эрадикации. В  отли-
чие от  традиционных пробиотиков, активность 
штамма L. reuteri DSM 17648 сохраняется и  по-
сле инактивации, обеспечивая стабильность, 
безопасность и  совместимость с  сопутствующей 
антибиотикотерапией. Клинические данные, 
полученные в РКИ, проведенных в 7 странах, по-
казали значимое улучшение показателей эради-
кации (на 10–20%) и снижение побочных эффек-
тов (на  20–40%) при комбинации метабиотика 
со стандартными схемами лечения, а также бла-
гоприятный профиль безопасности и отсутствие 
серьезных нежелательных явлений. Механизмы 
действия этого штамма не зависят от антибиоти-
корезистентности, что делает его ценным вспомо-
гательным средством в условиях растущей устой-
чивости к противомикробным препаратам. 
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Limosilactobacillus reuteri DSM 17648 as an adjuvant 
in the fight against Helicobacter pylori infection: 
Mechanisms of action, clinical efficacy, and prospects

Helicobacter pylori infection remains a key risk factor 
for chronic gastritis, peptic ulcer disease, and gastric 
adenocarcinoma. However, the efficacy of standard 
eradication regimens is substantially declining due 
to rising antibiotic resistance and frequent thera-
py-related adverse effects. In this context, interest 
in adjuvant strategies is growing, including the use 
of probiotics and postbiotics / metabiotics capa-
ble of increasing eradication rates and improving 
treatment tolerability through strain-specific mech-
anisms of action and modulation of the gastrointes-
tinal microbiota.
This review focuses on the postbiotic / metabiotic 
Limosilactobacillus reuteri DSM 17648, which has 
demonstrated anti-H. pylori activity that persists 
after inactivation and is independent of H. pylori 
antibiotic resistance. The article discusses the main 
mechanisms of action of L. reuteri DSM 17648, in-
cluding strain-specific coaggregation with H. pylo-
ri, competitive blocking of pathogen adhesion to 
gastric epithelium, inhibition of H. pylori virulence 
factors, masking of its adhesins, as well as the pro-
duction of antimicrobial and anti-inflammatory me-
tabolites (organic acids, reuterin, exopolysaccharides, 
etc.) that contribute to reduced expression of urease, 
vacA, and cagA genes and attenuation of the inflam-
matory response in the gastric mucosa.
A  review of major clinical studies in adults and 
children is provided, including randomized place-
bo-controlled trials in Europe and Asia, which have 
shown that adding L. reuteri DSM 17648 to standard 
triple therapy increases H. pylori eradication rates 
by an average of 10–20%, reduces bacterial load 
(as assessed by urea breath test), alleviates dys-
peptic symptoms, and decreases the frequency 

of gastrointestinal adverse effects by 20–40% 
compared to eradication therapy alone. Data from 
pediatric studies are separately examined, confirm-
ing the efficacy and favorable safety profile of the 
metabiotic during courses of up to 56 days, as well 
as the absence of serious adverse events in patients 
across different age groups.
Based on cumulative experimental and clinical ev-
idence, practical aspects of L. reuteri DSM 17648 
use are discussed, including its incorporation 
into standard H. pylori eradication regimens and 
as monotherapy (in infected individuals without 
immediate eradication indications, between anti-
biotic courses, and in special patient populations), 
its place in current guidelines (Maastricht VI, Russian 
clinical guidelines), and future perspectives for use 
in combined and alternative therapeutic regimens, 
including the potential to reduce gastric cancer risk 
in infected individuals through its multifaceted im-
pact on bacterial load, H. pylori virulence factors, 
inflammation, and gastric mucosal barrier function.

Key words: Helicobacter pylori, Limosilactobacillus 
reuteri DSM 17648, metabiotic, postbiotic, coaggre-
gation, microbiota, eradication therapy
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