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Резюме

Обзорная статья посвящена анализу научно- литературных данных изданных за последние 10 лет, посвящённых пробле-
ме изучения роли Helicobacter Pylori в развитии железодефицитной анемии у детей и подростков. Даны сравнительные 
данные отечественных и зарубежных учёных о механизме воздействия Helicobacter Pylori (НР) патогенез резистентной 
железодефицитной анемии у детей.

Определено, что на развитие железодефицитной анемии у детей с HP-инфицированностью влияют множество 
механизмов, следовательно, при лечении детей с данной патологией назначение анти- НР бактериальной терапии 
с ферротерапии, учётом возрастных особенностей и потребности, является обоснованным.
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Summary

A review article is devoted to the analysis of scientifi c and literary data published over the past 10 years, devoted to the problem 
of studying the role of Helicobacter pylori in the development of iron defi ciency anaemia in children and adolescents. Com-
parative data of domestic and foreign scientists on the mechanism of exposure of Helicobacter pylori (НР) to the pathogenesis 
of resistant iron defi ciency anaemia in children are given.

It was determined that the development of iron defi ciency anaemia in children with HP infection is infl uenced by many 
mechanisms, therefore, in the treatment of children with this pathology, the appointment of anti- HP bacterial therapy with 
ferrotherapy, taking into account age-related characteristics and needs, is justifi ed.
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Проблема диагностики и своевременного нача-
тия лечения железодефицитной анемии (ЖДА) 
была и остаётся одним из актуальных проблем 
современной педиатрии, при этом имеются мно-
жество современных литературных данных по-
свящённых данной теме. По данным ВОЗ (2013), 
ЖДА страдают 500–600 миллионов людей во всём 

мире, и представляет собой главную проблему 
здравоохранения, особенно в развивающихся 
странах [1]. Одним из факторов развития ЖДА 
у детей, является нарушение питания, следова-
тельно, биодоступности алиментарного железа, 
а также высокий показатель хронических забо-
леваний ЖКТ [2].

1.  Распространённость железодефицитной анемии и Helicobacter pylori
Имеются множество литературных данных свя-
зывающих развитие ЖДА с Helicobacter pylori 
(НР) инфицированностью пациентов. Сам по себе 
средняя распространенность Helicobacter pylori 
по всему миру приблизительно составляет около 
50%, с наиболее высоким уровнем выявляемо-
сти в развивающихся странах (80–90%) и более 
низким – в Западной Европе (30–50%), Северной 
Америке (30–40%) и Австралии (20%) [3]. При 
этом, проблема лечения и профилактики гастро-
дуоденальных заболеваний у детского населения 

связанных с НР-инфицированностью является 
одним из актуальных направлений современной 
педиатрии [4,5]. Так по данным Р. А. Файзуллиной 
с соавторами, (2014), распространенность НР-
инфицированности у детей с хронической гаст-
родуоденальной патологией (ХГДП) в г. Казани 
находилась в доверительном интервале 73,6% – 
94,2% (Р<0,05), а у пациентов с ХГД – 66% – 95% 
(Р<0,05), что свидетельствует о высоком распро-
странении НР-инфицированности среди детей 
с ХГДП [6].

2.  О механизмах влияния гастродуоденальной патологии на усвоение железа
В  тоже время как отмечают Д. В. Печкуров 
и А. А. Ро ма нова (2017), пик клинического проявле-
ния НР-инфицированности приходит на подрост-
ковый период, когда отмечается глубокие нервно- 
психические и эндокринно- гуморальные сдвиги, 
обусловливающие морфофункциональную транс-
формацию органов и систем, предъявляя организму 

подростка повышенные адаптационные требова-
ния [7]. В нашей предыдущей статье указывали на 
высокую встречаемость НР-инфицированности 
среди подростков [8, 9], что также отмечается 
и другими учёными [10, 11, 12].

Тем не менее, имеются ряд экстрагастральных 
заболеваний, связанных с данным патогеном, в том 
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числе несколько гематологических заболеваний, 
таких как железодефицитная анемия (ЖДА), им-
мунная тромбоцитопения и дефицит витамина 
B12 [13, 14]. Огромное количество данных в ли-
тературе подтверждает эти ассоциации, доста-
точным для того, чтобы признать их в последнем 
отчете консенсуса Maastricht V / Florence European 
Study Group [15]. Так по данным Sarah Cherian et 
all., (2008), НР-инфицированность может явить-
ся причиной ЖДА у 81,8% инфицированных [16]. 
Как отмечают Pacifi co L et all. (2014), клиническое 
проявление НР-инфицированности в виде хели-
кобактериоза является серьезной хронической 
инфекцией, связанной с разнообразным спектром 
экстрагастральных нарушений, включая ЖДА, 
хроническую идиопатическую тромбоцитопениче-
скую пурпуру, замедление роста и сахарный диабет 
[17]. Патогенные механизмы, лежащие в основе 
связи между Helicobacter pylori и этими гематоло-
гическими нарушениями, четко не определены, но 
в ряде исследовании достигается хороший гемато-
логический ответ достигается после эрадикаци-
онной терапии, подтверждая центральную роль 
бактерии в данном процессе [15, 18]. В частности, 
Н. В. Буторина с соавторами (2015), обследовали 156 
детей в возрасте от 9 до 17 лет с гастроэзофагеаль-
ной рефлюксной болезней, которым провели эра-
дикационную терапию. Эффективность лечения 
оценивалали по клиническим данным, результа-
там эндоскопического исследования с рН-метрией, 
и пришли к заключению, что антигеликобактерная 
терапия оказывает более значимое влияние на ди-
намику клинических проявлений и особенно эндо-
скопических признаков поражения пищевода [19].

А н а л о г и ч н о г о  м н е н и я  п од д е рж и в а е т 
Р. А. Файзуллина (2010), в своей предыдущей статье 
[20], указывая, что для Helicobacter pylori с целью 
поддержания своего существования необходи-
мо железо, и у с H.pylori- позитивных пациентов 
отмечается более низкий уровень сывороточно-
го ферритина и железа по сравнению с H. pylori- 
негативными пациентами. При этом у пациентов 
с атрофическим гастритом, ассоциированным 

с НР-инфекцией, данные показатели уровня «же-
лезного» статуса были наиболее низкими.

По данным Г. Ш. Исаевой и Р. И. Валиевой (2018), 
при культивировании H. pylori in vitro, данный 
микроорганизм является очень прихотливым, 
требующий наличие дополнительных факторов 
(витаминов, микроэлементов), которые усилива-
ют рост данного микроорганизм, и обязательным 
компонентом среды является добавка 510% крови. 
То есть для роста микроорганизма немаловажным 
является наличие железа в составе эритроцитов 
[21]. Также авторы указывают на важную роль 
в колонизации H. pylori регулятора поглощения 
железа, который регулирует ионный гомеостаз, 
окислительный ответ и жгутиковый механизм. 
Аналогичное мнение высказывают и ряд других 
авторов [22, 23,24,25].

Имеется предположение некоторых авторов 
[18, 26, 27], что развитие ЖДА при НР связанно 
с высоким поглощением алиментарного железо 
бактериями НР, которые используют его как фак-
тор роста. Другим предположением является то, 
что в механизме развития ЖДА при хеликобак-
териозе имеет место секвестрации лактоферрина 
в зараженной СО, особенно в кардиальном и пи-
лорическом отделе, и нейтрофилов в пределах 
поверхностного эпителия [28].

Р.  А. Фа йзул лина (2010),  у ка зыва я, что 
Helicobacter pylori относится к тому вирулентно-
му агенту, который поглощает и использует для 
своей жизнедеятельности значительное коли-
чество железа, как и другие грамотрицательные 
бактерии, вступают в сложные конкурентные вза-
имоотношения за железо. Для этого используется 
синтезируемый им сидерофор фенолятного или 
гидроксоматного типа, в дальнейшем соединяется 
с ферратом сидерофилов с последующей экстрак-
цией железа с поверхности клеток. Возможен не-
посредственный лизис клеток под воздействием 
продуцируемых НР уреазой и муциназой с из-
влечением железа макроорганизма (человека), 
переваривания гемоглобина и усвоения (ассими-
лирования) гема с образованием сидерофор, по-
зволяющих извлекать железа макроорганизма [20].

3.  Связь между железодефицитной анемией и хеликобактериозом
Одно из возможных объяснений связи причин раз-
вития ЖДА при НР – инфицированности является 
потеря железа при кровотечениях из ЖКТ. Однако, 
описаны несколько историй болезни и серии слу-
чаев, когда при ЖДА на фоне HP гастрита не нашли 
кровоточащих поражений во время эндоскопии. 
Тестирование на фекальную скрытую кровь было 
отрицательное, и анти- HР лечение было связано 
с решением ЖДА [29].

В  исследованиях El Demerdash D. M. et all., 
(2018), которые проводились среди детей с НР 
связанной ЖДА, никаких признаков кровоте-
чения из желудочной и дуоденальной слизистой 
оболочки не наблюдали, и анализ кала на скры-
тую кровь был отрицателен [30]. Другой версией 
отношений между НР и ЖДА является развитие 
HP гастрита, что приводит к нарушению секреции 
желудочной кислоты и поглощении алиментар-

ного железа [31]. Изменения валентности желе-
за напрямую зависят от соляной кислоты и pH 
фактора желудочного сока [32]. Эти результаты 
предполагают, что сниженная секреция кислоты 
была последствием инфекции НР, с последую-
щим воспалением СО и ухудшением функции 
кислотной секреции. При ряде исследованиях 
определена прямая корреляционная связь меж-
ду НР и снижением секрецией соляной кислоты 
(hypochlorhydria pH>4), на фоне значительного 
уменьшения количество серологического железо 
и насыщенности трансферрина [33]. Если учесть, 
что у данных детей отсутствовала атрофия СО же-
лудка, возможно HP мог вызвать hypochlorhydria 
через увеличение желудочного интерлeйкина (IL)-
1β и фактора некроза опухоли (ФНО)-α, которые 
ингибируют секрецию кислоты, вызывая парие-
тальный апоптоз клетки [34].
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Также имеется мнение, что при хеликобакте-
риозе НР возможно поглощает железо от лак-
тоферрина, с помощью лактоферрин подобного 
белка, синтезируемого им [34, 35, 36]. В иссле-
довании Doğan Y et all., (2012), отмечали уве-
личение лактоферрина у НР-инфицированных, 
но уровень гемоглобин, Ht и ферритина не от-
личался значительно от неинфецированных 
НР [37]. Эти результаты не поддерживали ги-
потезу, что анемия вызывается потерей железа 
при НР через лактоферрин в желудочной ткани. 
Авторы пришли к заключению, что увеличение 
лактоферрина у HP- положительных зависит от 
процесса воспаления [38]. Cardenas VM et all., 
(2012), выдвинул предположение, что НР ока-
зывает подавляющий эффект на дуоденальную 
СО, которые непосредственно ответственны за 
поглощение железа [39]. Но данным El- Said H. et 
al., (2017), не имеется существенные различия 
между показателями железодефицитной анемии 
у HР-положительными/НР-отрицательными па-
циентами: гемоглобин (8,96 ± 1,8 против 9,76 ± 
1,4 g/dL), сывороточное железо (86 ± 17,5 против 
87 ± 18,2 pg/dL), ферритин (284,8 ± 60,5 против 
301,4 ± 50,1 ng/dL) или индекс насыщение транс-
феррина – TSAT (26,79 ± 18,42% против 29,83 ± 
18,01% μg/dL) [40].

Если учесть высокое распространённость 
НР-инфицированности среди детского населе-
ния, вероятность наличие у них ЖДА возрас-
тает пропорционально. В частности, по данным 
С. А. Курилович с соавтор. (2015), отмечается вы-
сокая распространенность H. pylori- инфекции 
на всей территории Сибири с инфицированием 
населения преимущественно в детском и под-
ростковом возрасте (от 34,8% до 70,8%), с ши-
роким представительством цитотоксического 
CagA-позитивного штамма (до 65,2%) [41].

Tsay FW, Hsu PI., (2018), выделяют несколько 
механизмов связи Helicobacter pylori с ЖДА. Во-
первых, повышенная потеря железа может быть 
связана с геморрагическим гастритом, язвенной 
болезнью и аденокарциномой желудка. Во-вторых, 
CagA Helicobacter pylori участвует в получении 
железа из интерстициального холотрансферрина, 
и поглощение железа Helicobacter pylori усилива-
ется при росте бактерий. В-третьих, антральный 
гастрит, вызванный Helicobacter pylori, может 
снижать секрецию кислоты из-за атрофии же-
лезы и приводит к снижению поглощения же-
леза из рациона [42]. В тоже время, по данным 
Camacho- Gomez SM. et al., (2018), у детей с НР-
инфецированностью на фоне кишечная мета-
плазия желудка (GIM) обнаруживается клиника 
ЖДА. При этом, ассоциация GIM и аденомы/ дис-
плазии и карциномы редко наблюдается у детей, 
прежде всего потому, что время, необходимое 
для их развития, приводит человека во взрослую 
жизнь [43].

На суммировать вышеизложенных данных, то 
можно отметить несколько гипотез патогенеза 
развития ЖДА при HP-инфицированности, что 
более конкретно было описано С. Ю. Терещенко 
и И. А. Ольховским (2014), [22]:

• Усиленный захват железа Helicobacter pylori 
в свободном виде (алиментарный), а также в виде 
лактоферрина, с последующей «секвестрацией» 
железа и усиленного выведение его из циркуля-
ции вследствие быстрого размножения и обнов-
ления интрагастрального пула HP. Данное состо-
яние способствует нарушению баланса между 
поступлением железа и потребностью в нем;

• Опосредованное HP-изменение синтеза гепсиди-
на (белка, играющего ведущую роль в механиз-
мах всасывания железа) в гепатоцитах;

• Конкурентное связывание железа, аскорбино-
вой кислоты и других витаминов Helicobacter 
pylori в качестве необходимых факторов роста 
бактерий;

• За счёт повышения интрагастрального pH при 
хеликобактериозе развивается воспаление сли-
зистой двенадцатиперстной кишки и желудка 
с развитием мальабсорбции железа;

• Анемия, связанная с плохо диагностируемы-
ми микропотерями крови через желудочно- 
кишечный тракт.

• Перераспределительная анемия хронического 
воспаления, связанная с активацией макрофагов 
печени и селезенки.

Раннее исследования по изучению эффективно-
сти ферротерапии при НР-инфицированности при 
рандомизированном контролируемом исследова-
нии с использованием плацебо, были проведены 
среди 43 корейских детей и подростков с ЖДА, ко-
торым предварительно провели гастродуоденаль-
ную эндоскопию, подтвердив ХГДП [44]. В ходе 
исследования проведённого в течение 8 недель, 
в конце первых двух недельного лечения HP, у детей 
отмечали значительное увеличение гемоглобина, 
по отношению к детям, которые получали только 
ферротерапию. Аналогичные результаты были 
получены и в альтернативных исследованиях [45]. 
В частности, Franceschi F et al., (2019), в своём статье 
ссылаются на данные, где указаны результаты ис-
следования 105 пациентов с ЖДА и 70 контрольных 
лиц, сопоставимых по возрасту и полу, где высокий 
показатель НР-инфицированности диагности-
рован у пациентов с рефрактерной ЖДА (61,5%) 
с положительной корреляцией со средним корпу-
скулярным значением (MCV; P=0,046). Кроме того, 
они наблюдали значительную корреляцию между 
назначением эрадикационной терапии совместно 
с ферротерапией, в последующем отмечали уве-
личением количества гемоглобина (P<0,001), MCV 
(P<0,001), сывороточного железа (P<0,001) и уровня 
ферритина (P<0,001), [46].

Двой ное слепое рандомизированное исследова-
ние, выполненное Cardenas VM et all., (2011), в Эль- 
Пасо, Техас, показало, что после анти- HP терапии 
у детей было трёхкратное повышение сывороточ-
ного железа (SF) по отношению к изначальному 
уровню, и по отношению к пациентам не получав-
ших соответствующее лечение [39].

Но имеются и противоречивые результаты ис-
следования, в частности Sarker et all., (2008), [47] 
провели рандомизированное, на основе двой-
ного слепого и контролируемого, исследования 
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по изучению влияние ферротерапии в комбинации 
с анти- HР терапией на результативность лечения 
детей с ЖДА (n=200). Испытание было выполнено 
в Бангладеше, в регионе с высокой распростра-
ненностью хеликобактериоза и ЖДА. Полученные 
результаты не показали достоверную эффектив-
ность лечения ЖДА с помощью только анти- HР 
терапии [48].

Также имеются другие ряд клинических иссле-
дований, доказывающих о значительном влиянии 
НР на развитие ЖДА у детей [49, 50]. Однако, сле-
дует учесть, что большинство вышеупомянутых 
исследований были выполнены в географических 
районах, где ЖДА и НР-инфицирование очень 
распространены, и где много факторов, таких как 
недоедание, дефицит витаминов, хронические па-
разитарные инфекции и малярия [40, 51, 52].

При этом, О. В. Магницкая с соавторами (2014), 
изучив эффективность комбинированного анти- 
HР терапии у 132 детей от 2 до 16 лет (по ESPGHAN/
NASPGHAN, 2010 г.), и взрослых (n=94, соглас-
но положениям IV Маастрихтского соглашения) 
проживающих в Волгограде, отметили положи-
тельное влияние данной терапии на клиническое 
проявление ЖДА, как одного из форм осложнений 
НР-инфицированности [3].

Как отмечают С. Ю. Терещенко, И. А. Ольховский 
(2014), в соответствии с согласительным документом 
Европейской (ESPGHAN) и Северо- Американской 
(NASPGHAN) ассоциаций детских гастроэнтероло-
гов, в настоящее время показаниями к тестированию 
на инфицированность HP с последующей эрадика-
цией являются: 1) эндоскопически подтвержденная 
язвенная болезнь желудка или двенадцатиперстной 
кишки; 2) рефрактерная к общепринятому лечению 
железодефицитная анемия; и 3) наличие ближайше-
го родственника, страдающего раком желудка. Но, 
авторы придерживаются мнения, что Европейские 
и Североамериканские рекомендации предназначе-
ны для популяций с низкой распространенностью 
НР-инфицированности, что требует разработки 
локальных Российских диагностических протоко-
лов [22]. Данное мнение поддерживают и другие 
авторы, указывая о необходимости комплексного 
подхода к лечению воспалительных заболеваний 
пищеварительного тракта у детей с учётом меха-
низмов патологии [53] и возможных осложнений 
[54]. Следовательно, наиболее очевидным меха-
низмом возникновения ЖДА у детей на фоне HP-
инфицированности следует считать конкуренцию за 
пищевое железо, и данное целесообразно учитывать 
в процессе лечения детей.

Заключение
Таким образом, на развитие железодефицитной анемии у детей на фоне HP-инфицированности взаи-
мосвязаны множество механизмов патогенеза, следовательно, при лечении детей с хронической гастро-
дуоденальной патологией назначение анти- НР бактериальной терапии с чередованием ферротерапии 
является обоснованным.
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