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Problemy gastroenterologiczne w POZ

Streszczenie
Wybór optymalnej terapii eradykacyjnej Helicobacter 

pylori jest częstym wyzwaniem dla lekarzy POZ. 

Obserwowana w ostatnich latach narastająca oporność 

bakterii na niektóre antybiotyki, a co za tym idzie – 

zmniejszona skuteczność leczenia stanowią istotny 

problem kliniczny. Z tego powodu standardowa 

potrójna terapia (inhibitor pompy protonowej, 

amoksycylina i klarytromycyna) nie powinna być 

stosowana jako leczenie pierwszego wyboru w Polsce. 

Zgodnie z aktualnymi wytycznymi w eradykacji 

H. pylori należy wdrożyć schemat terapii poczwórnej 

z bizmutem lub bez bizmutu przez 10–14 dni. W razie 

niepowodzenia jako leczenie drugiego wyboru 

należy zalecić terapię potrójną z lewofloksacyną 

lub poczwórną z bizmutem (jeśli nie była wcześniej 

stosowana). W artykule przedstawiono najczęstsze 

błędy popełniane przez lekarzy i pacjentów w trakcie 

terapii eradykacyjnej H. pylori. Zaliczamy do nich 

nieprzestrzeganie aktualnych wytycznych dotyczących 

wyboru schematu leczenia, powtarzanie antybiotyków, 

które wcześnie były nieskuteczne, zbyt krótki czas 

terapii, nieadekwatne hamowanie wydzielania kwasu 

żołądkowego, nieprzestrzeganie zaleceń lekarskich, 

brak oceny skuteczności terapii oraz niestosowanie 

probiotyków lub ich nieodpowiedni dobór podczas 

eradykacji. W świetle nowych doniesień podawanie 
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Abstract
Choosing the optimal eradication therapy for 

Helicobacter pylori is a frequent challenge faced by 

general practitioners. The increasing resistance of 

bacteria to some antibiotics observed in recent years, 

and thus the reduced effectiveness of treatment, is 

a growing problem. For this reason, standard triple 

therapy (proton pump inhibitor, amoxicillin, and 

clarithromycin) should not be used as the first-choice 

treatment in Poland. According to current guidelines, 

a quadruple therapy regimen with or without bismuth 

for 10-14 days should be implemented in the eradication 

therapy of H. pylori. In the case of treatment failure, 

triple therapy with levofloxacin or quadruple therapy 

with bismuth (if not previously used) should be used 

in the second-line therapy. The article presents the 

most common mistakes that are made by physicians 

and patients during H. pylori eradication therapy. 

These include non-compliance with the current 

guidelines regarding the choice of treatment regimen, 

the repeated use of antibiotics that were ineffective 

previously, too short duration of therapy, inadequate 

inhibition of gastric acid secretion, non-compliance 

with medical recommendations, failure to assess 

the effectiveness of therapy, and lack or inadequate 

use of probiotics during eradication. In light of new 

reports, the administration of certain probiotics such as 
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Wstęp

Infekcja Helicobacter pylori (H. pylori) jest jednym 
z najczęstszych przewlekłych zakażeń bakteryjnych 
u ludzi, dotyczącym ok. 4,4 mld osób na świecie, 
z bardzo dużym zróżnicowaniem geograficznym, 
sięgającym od 35% do 90% w poszczególnych kra-
jach [1, 2]. Ocenia się, że w Polsce infekcja dotyczy aż 
66,9% populacji, czyli 25,5 mln ludzi [3]. Helicobacter 
pylori jest bakterią patogenną, powodującą rozwój 
zapalenia żołądka u każdego zakażonego, a u czę-
ści z nich choroby wrzodowej (1–10%), chłoniaka 
MALT (lymphoid mucosa associated tissue lymphoma, 
0,5%) lub raka żołądka (0,1–3%) [4]. Obecnie można 
się zastanawiać, czy zakażenie H. pylori wpływa 
w  jakiś sposób na przebieg infekcji SARS-CoV-2. 
W jednej z najnowszych publikacji autorzy zauwa-
żyli, że występowanie bólu brzucha i biegunki silnie 
korelowało z  obecnością H.  pylori u  chorych na 
COVID-19. Ból brzucha (19,4% vs 2,6%) i biegunka 
(32,3% vs 9,1%) były istotnie częstsze u pacjentów 
z obecnością H. pylori w porównaniu z chorymi bez 
tej bakterii (odpowiednio p = 0,007 i p = 0,006). Nie 
wykazano statystycznie istotnej zależności między 
zakażeniem H. pylori a liczbą dni hospitalizacji czy 
ciężkością przebiegu COVID-19 (p > 0,05) [5].
W aktualnych wytycznych europejskich (Maastricht V/ 
Florencja) znalazło się stwierdzenie, że zapalenie 

żołądka wywołane H. pylori jest chorobą zakaź-
ną, dlatego eradykacja tej bakterii jest zalecana 
u wszystkich zainfekowanych osób dorosłych nie-
zależnie od objawów [6]. Wobec powyższego aktu-
alnie nie podaje się wskazań do leczenia zakażenia 
H. pylori, a jedynie do jego wykrycia. Diagnostyka 
w kierunku H. pylori jest wskazana w przypadku 
aktywnej lub przebytej choroby wrzodowej, wczes-
nego raka żołądka, wśród krewnych pierwszego 
stopnia chorych na raka żołądka, chłoniaka MALT, 
w przypadku dyspepsji niediagnozowanej lub czyn-
nościowej, planowanego długotrwałego leczenia 
niesteroidowymi lekami przeciwzapalnymi (NLPZ) 
oraz niektórych chorób hematologicznych (nie-
dokrwistość z niedoboru żelaza o niewyjaśnionej 
przyczynie, samoistna małopłytkowość u dorosłych 
oraz niedobór witaminy B12) (tab. 1).
W przeciwieństwie do większości chorób zakaźnych, 
w których terapia opiera się na znanej wrażliwości 
drobnoustroju na antybiotyki, leczenie H. pylori po-
zostaje w dużej mierze empiryczne. Uważa się, że 
efektywna terapia eradykacyjna powinna charakte-
ryzować się co najmniej 90-procentową skuteczno-
ścią. Niestety w praktyce klinicznej takie wartości są 
rzadko spotykane i coraz częściej zmagamy się z pro-
blemem nieskuteczności terapii, którą definiujemy 
jako utrzymujący się dodatni wynik nieserologiczne-
go testu w kierunku H. pylori co najmniej 4 tygodnie 
po ukończonym leczeniu eradykacyjnym zgodnym 
z aktualnymi wytycznymi i po odstawieniu wszelkich 
leków, które mogą wpływać na czułość testu, takich 
jak inhibitory pompy protonowej (IPP) [7]. Jest to nie-
jednokrotnie trudne do zrealizowania, szczególnie 
u osób z objawami choroby refluksowej przełyku, 
u których warto wtedy czasowo zastosować terapię 
pomostową lekami osłaniającymi, np. alkaliami, algi-
nianami czy preparatem będącym ich połączeniem 
z Mucosave®, które nie wpływają na czułość testów 
diagnostycznych w kierunku H. pylori. 
Konsekwencje nieskutecznej eradykacji są bardzo 
istotne i obejmują powikłania kliniczne związane 

określonych probiotyków, takich jak Saccharomyces 

boulardii lub Lactobacillus reuteri, powoduje zwiększenie 

skuteczności leczenia oraz zmniejszenie częstości 

występowania działań niepożądanych terapii 

antybiotykowej.

Słowa kluczowe
Helicobacter pylori, terapia, oporność na antybiotyki, 

eradykacja, inhibitor pompy protonowej

Saccharomyces boulardii or Lactobacillus reuteri increases 

the effectiveness of treatment and reduces  

the frequency of adverse effects of antibiotic therapy. 

Key words
Helicobacter pylori, therapy, antibiotic resistance, 

eradication, proton pump inhibitor

Tabela 1. Wskazania do diagnostyki w kierunku 
zakażenia Helicobacter pylori u osób dorosłych

Wskazania do wykonania testu

•	 aktywna lub przebyta choroba wrzodowa
•	 wczesny rak żołądka
•	 krewni pierwszego stopnia chorych na raka żołądka
•	 chłoniak MALT
•	 dyspepsja niediagnozowana lub czynnościowa
•	 planowane długotrwałe leczenie niesteroidowymi 

lekami przeciwzapalnymi
•	 niedokrwistość z niedoboru żelaza o nieznanej 

etiologii
•	 przewlekła idiopatyczna plamica małopłytkowa  

u dorosłych 
•	 niedobór witaminy B12
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z przetrwałą infekcją H. pylori, wielokrotną ekspo-
zycją na antybiotyki, wytwarzaniem oporności na 
antybiotyki przez inne drobnoustroje, a także zwią-
zane z tym bezpośrednie i pośrednie koszty opieki 
zdrowotnej. Aktualne wytyczne głównych towa-
rzystw gastroenterologicznych na świecie (Maas-
tricht V/Florencja, konsensus z Toronto, wytycz-
ne American College of Gastroenterology) zgodnie 
stwierdzają, że optymalne leczenie eradykacyjne 
powinno być skuteczne już przy pierwszej próbie [6, 
8, 9]. Prawdopodobieństwo pomyślnej eradykacji 
maleje z każdą kolejną próbą terapii, dlatego należy 
dołożyć wszelkich starań, aby wyeliminować czyn-
niki, które mogą się przyczynić do niepowodzenia 
leczenia. W artykule wyszczególniono najczęstsze 
błędy popełniane w trakcie eradykacji H. pylori oraz 
metody zapobiegania im, aby zwiększyć skutecz-
ność tej terapii w codziennej praktyce lekarza POZ.

1 – Nieprzestrzeganie wytycznych 
dotyczących schematów eradykacji 
H. pylori

Pomimo niemal 40 lat doświadczeń w  leczeniu 
H. pylori idealna terapia eradykacyjna nadal nie 
została opracowana. Na przestrzeni lat obserwuje-
my stale zmieniające się schematy leczenia, co jest 
spowodowane przede wszystkim narastającą opor-
nością bakterii na antybiotyki. W związku z tym 
Światowa Organizacja Zdrowia (World Health Orga-
nization – WHO) uznała H. pylori za jeden z 12 pa- 
togenów o najwyższym priorytecie do stworzenia 
nowych, skutecznych antybiotyków [10]. Niestety 
aktualna lista antybiotyków mających zastosowa-
nie w eradykacji H. pylori jest bardzo ograniczona. 

Zaliczamy do nich klarytromycynę, amoksycylinę, 
metronidazol, lewofloksacynę, tetracyklinę, ry-
fabutynę. Klasyczna terapia potrójna (IPP + kla-
rytromycyna + amoksycylina lub metronidazol), 
która była podstawowym leczeniem eradykacyj-
nym u schyłku ubiegłego wieku, nie powinna być 
obecnie stosowana w większości krajów (w tym 
w Polsce) ze względu na wysoką (> 15%) oporność 
bakterii na klarytromycynę. W metaanalizie 50 tys. 
pacjentów z  45 krajów pierwotna oporność na 
klarytromycynę wynosiła od 10% do 34%, a na me-
tronidazol od 23% do 56% [11]. W polskim badaniu 
na podstawie analizy populacji pediatrycznej i do-
rosłej stwierdzono oporność na klarytromycynę na 
poziomie 28%, a na metronidazol 46% [12]. Wyka-
zano ponadto, że w przypadku oporności in vitro 
na klarytromycynę zastosowanie tego antybiotyku 
w terapii eradykacyjnej in vivo zwiększa 7-krotnie 
ryzyko niepowodzenia leczenia [11]. Mimo tych nie-
pokojących wskaźników oporności analiza 21 533 
pacjentów z 27 krajów europejskich (w tym z Polski) 
zakażonych H. pylori wykazała, że terapia potrójna 
z klarytromycyną była najczęściej przepisywanym 
schematem leczenia pierwszego wyboru, a wskaź-
nik jej skuteczności w eradykacji wyniósł zaledwie 
81,5% [13]. Te dane jednoznacznie wskazują, że te-
rapia zakażenia H. pylori w codziennej praktyce jest 
obecnie nieoptymalna i niezgodna z wytycznymi, 
nawet wśród specjalistów gastroenterologów.
Jaki schemat eradykacji H. pylori powinien zostać 
wybrany przez lekarza POZ w Polsce? Ogólny po-
rządek postępowania przedstawiono na rycinie 1. 
Zgodnie z wytycznymi europejskimi (Maastricht V/
Florencja) leczeniem pierwszego wyboru powinna 

Rycina 1. Schemat ogólny eradykacji Helicobacter pylori

Terapia pierwszego wyboru
10–14 dni

Terapia drugiego wyboru
10–14 dni

4

4 poczwórna z bizmutem

poczwórna z bizmutem

4 poczwórna bez bizmutu + probiotyk (np. S. boulardii i L. reuteri)

+ probiotyk (np. S. boulardii i L. reuteri)

3 potrójna z klarytromycyną

3 potrójna z lewofloksacyną
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być terapia poczwórna z bizmutem (IPP + bizmut 
+ metronidazol + tetracyklina), ponieważ charak-
teryzuje się bardzo dobrą, ponad 90-procentową 
skutecznością [6, 14, 15]. Jeśli preparaty bizmutu są 
niedostępne lub nietolerowane, alternatywą jest te-
rapia poczwórną bez bizmutu (IPP + amoksycylina 
+ metronidazol + klarytromycyna). Potwierdzono 
istotną statystycznie przewagę terapii poczwórnej 
bez bizmutu nad klasyczną terapią potrójną (92% 
vs 70%, p = 0,02) oraz porównywalną skuteczność 
z terapią poczwórną z bizmutem (97,7% vs 96,2%,  
p = 0,605) [15, 16]. 
Trzecią możliwością terapii pierwszego wyboru 
według wytycznych europejskich jest klasyczna 
potrójna terapia z klarytromycyną [6], jednak ten 
schemat może być zastosowany tylko w krajach 
o niskiej oporności na klarytromycynę (< 15%) i przy 
braku wcześniejszej ekspozycji pacjenta na ma-
krolidy, co praktycznie wyklucza jego stosowanie 
w Polsce. Mimo wcześniejszych zachęcających wy-
ników aktualne wytyczne zarówno europejskie, 
jak i kanadyjskie nie zalecają stosowania terapii 
sekwencyjnej lub hybrydowej w leczeniu zakażenia 
H. pylori [6, 9]. Ważnym problemem, przed którym 
niejednokrotnie stają lekarze POZ, jest zgłaszane 
przez pacjenta uczulenie na pochodne penicyli-
ny, w tym amoksycylinę. W takich przypadkach 
eksperci amerykańscy zalecają wykonanie testów 
alergicznych w celu potwierdzenia lub wykluczenia 
nietolerancji tych antybiotyków [7]. U pacjentów 
z rzeczywistą alergią na penicylinę zaleca się terapię 
poczwórną z bizmutem lub ewentualnie terapię 
potrójną z klarytromycyną i metronidazolem (przy 
oporności na klarytromycynę < 15%) [6, 8, 9]. Szcze-
góły dotyczące schematu, dawek leków oraz czasu 
trwania terapii pierwszego wyboru przedstawiono 
w tabeli 2.

W razie niepowodzenia leczenia wytyczne europej-
skie oraz północnoamerykańskie zgodnie zalecają 
w leczeniu drugiego wyboru terapię poczwórną 
z bizmutem lub potrójną z  lewofloksacyną, w za-
leżności od tego, który lek stosowano wcześniej [6, 
8, 9] (tab. 3). Jeśli na przykład wcześniej podawano 
metronidazol, korzystne może być włączenie sche-
matu z  lewofloksacyną, jednak należy pamiętać 
o narastającej oporności na ten drugi antybiotyk. 
Po dwóch nieskutecznych terapiach eradykacyj-
nych konsensus Maastricht V/Florencja zaleca okreś-
lenie wrażliwości szczepu H. pylori na antybiotyki 
przed wdrożeniem kolejnego leczenia [6]. Niestety 
w praktyce klinicznej, szczególnie w warunkach 
gabinetu lekarza POZ, rzadko dysponujemy moż-
liwością wykonania posiewu. Dlatego aktualne 
wytyczne dopuszczają możliwość empirycznej te-
rapii ratunkowej: terapii poczwórnej z bizmutem 
(w przypadku wcześniejszej ekspozycji na klarytro-
mycynę, lewo floksacynę lub nawet metronidazol 
w terapii bez bizmutu), terapii z  lewofloksacyną 
(w przypadku wcześniejszej ekspozycji na klary-
tromycynę i metronidazol), terapii poczwórnej bez 
bizmutu [6, 8, 9]. Jedynie w europejskich wytycz-
nych dopuszcza się zastosowanie w leczeniu ratun-
kowym terapii potrójnej opartej na klarytromycy-
nie na obszarze o znanej niskiej oporności na ten 
antybiotyk [6]. W ostatnim czasie przedstawiono 
dwie nowe obiecujące formy terapii ratunkowej. 
Pierwsza z nich, polegająca na podawaniu wysokich 
dawek amoksycyliny (4 × 750 mg) i IPP (rabeprazol  
4 × 20 mg) przez 14 dni, charakteryzowała się bardzo 
wysoką, 95-procentową skutecznością eradykacji 
H. pylori [17]. Alternatywną może być terapia z ryfa-
butyną (2 × 150 mg lub 1 × 300 mg), amoksycyliną 
(2 × 1000 mg) i PPI (2 × dziennie), której skuteczność 
w terapii trzeciego wyboru wynosiła 66% [18].

Tabela 2. Terapia eradykacyjna Helicobacter pylori pierwszego wyboru

Schemat terapii Dawka

4  poczwórna z bizmutem
•	 IPPa 2 × na dobę
•	 bizmut 120 mg 4 × na dobę
•	 metronidazol 500 mg 3–4 × na dobę 
•	 tetracyklina 500 mg 4 × na dobę

4  poczwórna bez bizmutu 
•	 IPPa 2 × na dobę
•	 amoksycylina 1000 mg 2 × na dobę
•	 metronidazol 500 mg 2 × na dobę
•	 klarytromycyna 500 mg 2 × na dobę

3  potrójna z klarytromycyną
•	 IPPa 2 × na dobę
•	 amoksycylina 1000 mg 2 × na dobę lub
•	 metronidazol 500 mg 2 × na dobę
•	 klarytromycyna 500 mg 2 × na dobę

aDawka zależy od rodzaju inhibitora pompy protonowej (IPP). Standardowe dawki IPP: omeprazol 20 mg, esomeprazol 20 mg, rabeprazol 
20 mg, lanzoprazol 30 mg, pantoprazol 40 mg. 
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2 – Ponowne stosowanie tych 
samych antybiotyków w kolejnych 
terapiach eradykacyjnych, przy ich 
uprzedniej nieskuteczności

W razie niepowodzenia terapii eradykacyjnej pierw-
szego wyboru aktualne wytyczne zalecają unikanie 
ponownego stosowania antybiotyków, które wcze-
śniej okazały się nieskuteczne [6, 8, 9]. Zalecenie 
to jest szczególnie istotne w przypadku kolejnej 
próby użycia klarytromycyny i lewofloksacyny, po-
nieważ jak wykazano, w takich sytuacjach wskaź-
nik oporności na klarytromycynę sięga 15–67%, 
a na lewofloksacynę 19–30% [11]. Ze względu na 
synergistyczny efekt połączenia metronidazolu 
z bizmutem jego ponowne zastosowanie w terapii 
czterolekowej może być rozważaną opcją. Również 
amoksycylina lub tetracyklina mogą być ponownie 
wykorzystane w terapii drugiego wyboru z uwagi 
na bardzo niski wskaźnik oporności H. pylori na te 
antybiotyki, nieprzekraczający 1–2% [11]. Badanie 
ankietowe przeprowadzone wśród lekarzy w Sta-
nach Zjednoczonych wykazało, że zaledwie 38% 
z nich uzyskało informacje od pacjenta dotyczące 
antybiotyków stosowanych przed przepisaniem 
eradykacji H. pylori [19]. W badaniu europejskim 
potwierdzono ponowne zastosowanie klarytromy-
cyny w terapii drugiego wyboru w 15% przypad-
ków, co skutkowała bardzo niską (< 80%) skutecz-
nością leczenia [20]. Podobne zastrzeżenia dotyczą 
ponownego stosowania lewofloksacyny (w 32% 
przypadków) pomimo wcześniejszej ekspozycji na 
chinolony. Należy podkreślić kluczową rolę lekarza, 
który przed przepisaniem kolejnej terapii eradyka-
cyjnej powinien zebrać dokładny wywiad na temat 
wcześniejszej ekspozycji pacjenta na antybiotyki.

3 – Stosowanie zbyt niskich 
dawek IPP w terapii eradykacyjnej 
H. pylori

Odpowiednia supresja wydzielania kwasu żołądko-
wego jest niezmiernie istotnym elementem terapii 
eradykacyjnej, ponieważ wrażliwość H. pylori na 

działanie antybiotyków jest największa przy pH 
w żołądku w zakresie 6–8. Jest to optymalne pH, 
w którym zachodzi intensywna replikacja bakte-
rii. Wykazano, że okres półtrwania amoksycyliny 
i klarytromycyny przy pH żołądka < 2 wynosi od-
powiednio 15,2 ±0,3 godziny i 1,0 ±0,04 godziny, 
podczas gdy dla pH żołądka > 7 okresy półtrwania 
obu antybiotyków wydłużają się powyżej 68 godzin 
[21]. Siła hamowania kwasu żołądkowego przez 
IPP w dużym stopniu zależy od zdolności meta-
bolizowania leku przez podjednostkę 2CYP2C19 
cytochromu P450. Stwierdzono, że nawet 81% po-
pulacji rasy kaukaskiej cechuje się polimorfizmem 
genetycznym CYP2C19 odpowiedzialnym za szybki 
metabolizm tych leków [22]. Omeprazol jest meta-
bolizowany przez podjednostki CYP2C19 i CYP3A4 
cytochromu P450 w stosunku 9 : 1, a esomeprazol  
3 : 1. Ze względu na niedostępność testów ocenia-
jących polimorfizm genetyczny CYP2C19 w celu  
zwiększenia skuteczności leczenia powinniśmy 
stosować wyższe dawki i/lub zwiększyć częstość 
podawania leków pierwszej generacji lub stosować 
nowsze leki, których metabolizm nie zależy w takim 
stopniu od CYP2C19 (np. esomeprazol) [7]. Wyka-
zano, że stosowanie wyższych dawek IPP (esome-
prazol 40 mg zamiast omeprazol 20 mg) w terapii 
potrójnej z klarytromycyną zwiększało o 11% sku-
teczność eradykacji [23]. Stwierdzono ponadto, że 
podawanie IPP dwa razy dziennie miało przewagę 
nad dawkami jednorazowymi [24], dlatego kon-
sensus Maastricht V/Florencja sugeruje stosowanie 
esomeprazolu (40 mg 2 × dziennie) lub rabeprazolu  
(20 mg 2 × dziennie) w terapii eradykacyjnej w Eu-
ropie i Ameryce Północnej ze względu na przewagę 
osób intensywnie metabolizujących IPP w  tych 
regionach [6]. Niestety w praktyce klinicznej te 
zalecenia nie zawsze są przestrzegane. Analiza  
26 340 chorych z europejskiego rejestru terapii 
H. pylori (European Registry on H. pylori Management, 
Hp-EuReg) wykazała, że aż 48% pacjentów było le-
czonych niskimi dawkami IPP [20]. Na szczęście ten 
niekorzystny trend zmniejsza się w ostatnich latach. 

Tabela 3. Terapia eradykacyjna Helicobacter pylori drugiego wyboru

Schemat terapii Dawka

4  poczwórna z bizmutem
•	 IPP 2 × na dobę
•	 bizmut 120 mg 4 × na dobę
•	 metronidazol 500 mg 3–4 × na dobę
•	 tetracyklina 500 mg 4 × na dobę

3  potrójna z lewofloksacyną
•	 PPI 2 × na dobę
•	 amoksycylina 1000 mg 2 × na dobę 
•	 lewofloksacyna 500 mg 1 × na dobę lub 250 mg 2 × na dobę
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W 2013 r. niskie dawki IPP stosowano u 67% pacjen-
tów, natomiast w 2019 r. ten odsetek zmniejszył się 
do 20% [20]. 
Być może problemy z nieadekwatnym hamowa-
niem kwasu żołądkowego zostaną rozwiązane wraz 
z wprowadzeniem na rynek nowych leków bloku-
jących wydzielanie żołądkowe. Wonoprazan (zare-
jestrowany w Japonii, niedostępny w Europie), jest 
pierwszym lekiem, który w sposób kompetycyjny, 
zależny od potasu hamuje pompę ATP-H+/K+ w ko-
mórkach okładzinowych żołądka. W porównaniu 
z IPP wonoprazan działa szybciej, dłużej i silniej ha-
muje wydzielanie kwasu żołądkowego, niezależnie 
od przyjmowania posiłków oraz od polimorfizmu 
CYP2C19 [25, 26]. Zastąpienie IPP wonoprazanem 
w terapii potrójnej z klarytromycyną zwiększyło 
skuteczność eradykacji o 10–20%, a najsilniejszy 
efekt obserwowano w przypadku szczepów H. py-
lori opornych na klarytromycynę [27]. 

4 – Zbyt krótki czas stosowania 
terapii eradykacyjnej

W przypadku klasycznej terapii potrójnej 7-dniowy 
okres podawania leków był przez wiele lat standar-
dem leczenia. Dopiero w wytycznych Maastricht IV/ 
Florencja w 2012 r. znalazło się stwierdzenie, że wy-
dłużenie terapii do 10–14 dni zwiększa skuteczność 
eradykacji o 5% [28]. Wyniki metaanalizy bazy da-
nych Cochrane wskazują, że optymalny czas terapii 
potrójnej to 14 dni [29]. W celu poprawy efektyw-
ności leczenia wytyczne europejskie i kanadyjskie 
zalecają wydłużenie czasu potrójnej terapii erady-
kacyjnej z klarytromycyną do 14 dni, pod warun-
kiem oczywiście, że oporność na ten antybiotyk na 
danym obszarze nie przekracza 15% [6, 9]. W przy-
padku terapii potrójnej z amoksycyliną i metroni-
dazolem wydłużenie czasu leczenia do 14 dni może 
przełamać istniejącą oporność na metronidazol 
[30]. Niestety dane z cytowanego wcześniej euro-
pejskiego rejestru Hp-EuReg pokazują, że wytyczne 
dotyczące długości trwania terapii eradykacyjnej 
nie są przestrzegane w codziennej praktyce klinicz-
nej. Stwierdzono, że 69% pacjentów stosujących 
terapię potrójną otrzymywało ją przez zaledwie 
7–10 dni, a skuteczność w tym przypadku wynosiła 
jedynie 81%, w porównaniu z 88% wyleczeń, gdy 
terapię przedłużono do 14 dni [20]. Jednocześ-
nie w  ostatnich latach obserwuje się korzystny 
trend wydłużenia czasu terapii potrójnej z 9,9 dnia  
w 2013 r. do 13,1 dnia w 2019 r. [20]. 
W przypadku terapii poczwórnej (z bizmutem lub 
bez bizmutu) czas leczenia również powinien wy-

nosić 14 dni, chyba że na danym terenie wykazano 
skuteczność terapii 10-dniowej [6, 8, 9]. Dane doty-
czące czasu trwania terapii poczwórnej raportowa-
ne przez lekarzy z Europy ponownie odbiegają od 
wytycznych. W analizie dotyczącej lat 2013–2019 
terapia poczwórna bez bizmutu była stosowana 
przez 7–10 dni aż u 58% pacjentów, co przyczyniło 
się do istotnego pogorszenia skuteczności erady-
kacji (80%) w porównaniu z leczeniem 14-dniowym 
(90%) [20]. W przypadku terapii z  lewofloksacy-
ną wytyczne europejskie i kanadyjskie zalecają 
14-dniowy okres leczenia, podczas gdy wytyczne 
amerykańskie dopuszczają terapię 10-dniową [6, 8, 
9]. Terapia ratunkowa przy użyciu wysokich dawek 
amoksycyliny i  IPP powinna być stosowana przez 
14 dni, natomiast w schemacie z ryfabutyną ogra-
niczona do 10 dni ze względu na jej potencjalne 
działanie mielotoksyczne [8, 9]. 
Podsumowując – przepisując terapię eradykacyjną 
lekarz powinien, oprócz właściwego wyboru sche-
matu leczenia, zwrócić szczególną uwagę na okres, 
przez jaki te leki będą przyjmowane. 

5 – Nieprzestrzeganie zaleceń 
lekarskich

Do najczęstszych przyczyn nieprzestrzegania za-
leceń lekarskich zaliczamy złożoność schematów 
eradykacyjnych i związaną z tym dużą liczbę table-
tek do przyjęcia, nietolerancję leków, utrudniony 
dostęp do lekarza POZ lub gastroenterologa, brak 
zrozumienia przez pacjenta, dlaczego wskazane 
jest leczenie. W warunkach polskich 14-dniowa 
terapia z bizmutem (4 × 120 mg), metronidazolem 
(4 × 500 mg), tetracykliną (4 × 500 mg) i  IPP (2 × 
20 mg) wiąże się z koniecznością przyjęcia aż 238 
tabletek. W przypadku zastosowania preparatu 
złożonego (Pylera®) zawierającego 40 mg tlenku 
bizmutu, 125 mg metronidazolu oraz 125 mg chlo-
rowodorku tetracykliny 10-dniowa terapia z  IPP 
wymaga przyjęcia 140 tabletek. Dlatego przed 
przepisaniem terapii należy dokładnie omówić 
z pacjentem schemat leczenia, korzyści i możliwe 
działania niepożądane. Na podstawie przeprowa-
dzonej analizy wykazano, że ok. 10% pacjentów 
przyjmuje < 60% leków przepisanych w terapii 
eradykacyjnej [31]. Zgodnie z danymi rejestru Hp-
-EuReg przestrzeganie zaleceń dotyczących lecze-
nia H. pylori w Europie było na bardzo wysokim po-
ziomie i wyniosło aż 97%, co miało bezpośrednie 
odzwierciedlenie w wysokim współczynniku era-
dykacji – 87%, podczas gdy u osób niestosujących 
się do zaleceń wskaźnik ten spadł do 56% [20]. 
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Do zwiększenia przestrzegania zaleceń lekarskich 
może się przyczynić stosowanie nowoczesnych 
metod, w tym specjalnych aplikacji medycznych 
na telefonie komórkowym pomagających w pra-
widłowym przyjmowaniu leków [32]. 
Przepisując terapię eradykacyjną, lekarz powinien 
uprzedzić pacjenta o niekorzystnym wpływie pale-
nia tytoniu na skuteczność leczenia. Palenie zwięk-
sza wydzielanie kwasu żołądkowego, upośledza 
wydzielanie śluzu oraz redukuje podśluzówko-
wy przepływ krwi w żołądku, przez co zmniejsza 
miejscową penetrację antybiotyków. Niekorzystny 
wpływ palenia na wyniki leczenia potwierdzono 
w jednej z niedawno opublikowanych metaanaliz, 
w której wykazano, że pacjenci palący mieli istotnie 
wyższe ryzyko niepowodzenia terapii eradykacyj-
nej (OR = 1,70) w porównaniu z niepalącymi [33].

6 – Brak terapii uzupełniającej 
poprawiającej skuteczność leczenia 
eradykacyjnego i zmniejszającej 
częstość zdarzeń niepożądanych 

W algorytmie leczenia infekcji H. pylori zawartym 
w wytycznych Kolegium Lekarzy Rodzinnych w Pol-
sce oraz European Society for Primary Care Gastroen-
terology (ESPCG) probiotyki są istotnym elementem 
terapii eradykacyjnej [34]. Badania ostatnich lat 
wskazują, że probiotyki poprzez oddziaływanie 
przeciwdrobnoustrojowe i  immunomodulujące 
mogą wspomagać leczenie infekcji H. pylori. Mecha-
nizm działania przeciwdrobnoustrojowego probio-
tyków jest wielopłaszczyznowy i obejmuje wydzie-
lanie substancji przeciwbakteryjnych, osłabienie 
aktywności ureazy, zwiększanie wytwarzania śluzu, 
hamowanie przylegania H. pylori do komórek na-
błonkowych żołądka oraz wzmacnianie bariery ślu-
zówkowej [35]. Modulacja odpowiedzi immunolo-
gicznej i zapalnej gospodarza odbywa się poprzez 
hamowanie produkcji interleukiny 8, zwiększanie 
wytwarzania IgA, stymulację przeciwzapalnej od-
powiedzi Treg oraz hamowanie prozapalnych Th1 
i Th17 [35]. W obowiązujących wytycznych euro-
pejskich znalazło się stwierdzenie, że niektóre pro-
biotyki mogą mieć korzystny wpływ na eradykację 
H. pylori, jak również zmniejszać częstość występo-
wania efektów ubocznych terapii eradykacyjnej [6]. 
W metaanalizie obejmującej 5792 pacjentów wy-
kazano, że suplementacja probiotykami poprawiła 
wskaźnik eradykacji o ok. 10% w stosunku do grupy 
kontrolnej (OR = 1,94) oraz zmniejszyła częstość 
występowania działań niepożądanych związanych 
z antybiotykoterapią (OR = 0,56) [36]. Korzyści wy-

nikające z przyjmowania probiotyków były istotnie 
większe przy ich dłuższym stosowaniu (> 10 dni). 
Należy pamiętać, że skuteczność probiotyków za-
leży od gatunku mikroorganizmów, jaki zostanie 
zastosowany w określonej jednostce chorobowej, 
ich dawki, jak również czasu przyjmowania. Wybór 
określonych gatunków probiotyków powinien być 
oparty na ich udowodnionej skuteczności w bada-
niach klinicznych. Najwięcej dowodów naukowych 
dotyczących skuteczności probiotyków w eradyka-
cji H. pylori dotyczy szczepów Lactobacillus i Saccha-
romyces boulardii [6]. Od niedawna na rynku polskim 
jest dostępny preparat probiotyczny łączący S. bou- 
lardii z Lactobacillus reuteri, który ze względu na 
synergistyczne działanie tych dwóch szczepów 
wydaje się ciekawą opcją w terapii eradykacyjnej. 
Szczep L. reuteri DSM17648 wykazuje wyjątkowy 
mechanizm działania. Ma on unikalną zdolność roz-
poznawania i łączenia się ze strukturami powierzch-
niowymi H. pylori, co w istotny sposób upośledza 
ruchliwość bakterii, a powstałe w ten sposób agre-
gaty bakteryjne (L. reuteri DSM17648 + H. pylori) są 
następnie eliminowane z żołądka [37]. Cytometria 
przepływowa wykazała, że w ciągu kilku sekund 
po kontakcie jedna komórka L. reuteri koagreguje  
z 2–3 komórkami H. pylori i w formie takiego koagre-
gatu opuszcza przewód pokarmowy [37]. W bada-
niu 24 pacjentów z dyspepsją zakażonych H. pylori 
wykazano, że w porównaniu z placebo suplementa-
cja L. reuteri DSM17648 (2 × 1010 komórek na dobę) 
przez 28 dni powodowała zmniejszenie populacji 
H. pylori w żołądku u 62,5% badanych oraz poprawę 
objawów dyspepsji u 66,7% [38]. W innym badaniu 
potwierdzono, że połączenie 28-dniowej suple-
mentacji L. reuteri DSM17648 z klasyczną 10-dniową 
terapią potrójną zwiększyło o 10% odsetek eradyka-
cji, wpłynęło korzystnie na redukcję bólów brzucha, 
charakteryzowało się dobrą tolerancją leczenia 
i wysokim profilem bezpieczeństwa [39]. Również 
w przypadku S. boulardii wyniki dwóch metaanaliz 
potwierdziły, że dołączenie tego probiotyku zwięk-
szyło wskaźnik eradykacji H. pylori (RR 1,11–1,13) 
i  istotnie zmniejszyło ryzyko wystąpienia działań 
niepożądanych terapii [40, 41].
Podsumowując – dostępne badania wykazały ko-
rzystne działanie probiotyków w skojarzeniu z anty-
biotykami w  poprawie skuteczności eradykacji 
H. pylori i zmniejszaniu działań niepożądanych anty-
biotykoterapii. Pacjent nie tylko może być skutecz-
niej leczony, lecz także istnieje większa szansa, że 
nie zaniecha terapii ze względu na działania niepo-
żądane antybiotyków. 
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7 – Brak oceny skuteczności 
eradykacji H. pylori 

Rutynowe wykonywanie testów potwierdzających 
eradykację H. pylori pozwala na zebranie lokalnych 
wskaźników powodzenia leczenia dla każdego 
schematu wraz z danymi demograficznymi i kli-
nicznymi dotyczącymi pacjentów. Takie informacje 
powinny być upubliczniane, aby pomóc lekarzom 
w wyborze najskuteczniejszego schematu erady-
kacyjnego. W badaniu ankietowym przeprowadzo-
nym w kilku krajach wykazano, że odsetek pacjen-
tów, u których potwierdzono eradykację H. pylori, 
był bardzo zróżnicowany i wahał się od 8% do 92% 
[20]. W analizie europejskiej skuteczność eradykacji 
nie została potwierdzona w mniej niż 10% przy-
padków, co jest bardzo korzystnym zjawiskiem [20]. 
Wobec ograniczonej dostępności informacji na te-
mat wrażliwości H. pylori na poszczególne antybio-
tyki dane dotyczące odsetka skutecznych wyleczeń 
mogą pomóc w wyborze terapii lekarzom POZ.

Podsumowanie
Ze względu na duże rozpowszechnienie w popu-
lacji oraz możliwe istotne konsekwencje kliniczne 
infekcja H.  pylori stanowi doniosły problem kli-
niczny i społeczny. Pomimo niemal 40 lat inten-
sywnych badań klinicznych idealna terapia erady-

kacyjna nie istnieje. W obliczu rosnącej oporności 
na anty biotyki kluczowym zagadnieniem jest nie 
tylko znajomość, lecz także przestrzeganie aktual-
nych wytycznych, tak aby zrealizować przesłanie  
prof. Davida Grahama: The only good Helicobacter 
pylori is a dead Helicobacter pylori. Lekarze powinni 
wystrzegać się najczęstszych błędów popełnianych 
w leczeniu zakażenia tą bakterią. Do działań, które 
mogą zwiększyć skuteczność terapii eradykacyj-
nej, zaliczamy stosowanie schematów leczenia 
z uwzględnieniem danych o oporności na antybio-
tyki, unikanie powtórnego podawania tych samych 
leków przeciwdrobnoustrojowych, wydłużenie cza-
su trwania terapii, adekwatne hamowanie wydzie-
lania kwasu żołądkowego, wytłumaczenie pacjen-
towi konieczności przestrzegania zaleceń lekarskich 
oraz (w świetle nowych doniesień i obowiązujących 
rekomendacji: wytyczne Kolegium Lekarzy Rodzin-
nych w Polsce, ESPCG) podawanie probiotyków, 
których dobór nie może być przypadkowy (ryc. 2). 
Zgodnie z  wytycznymi Maastricht V/Florencja 
powinny to być ściśle określone szczepy, przeba-
dane w tym wskazaniu, np. S. boulardii i L. reuteri 
(najlepiej w  jednym preparacie), które w  połą-
czeniu z antybiotykami zwiększają skuteczność 
leczenia i  zmniejszają częstość występowania 
działań niepożądanych. Optymalizacja eradykacji 
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ABSTRACT
Important progress has been made in the management
of Helicobacter pylori infection and in this fifth edition of
the Maastricht Consensus Report, key aspects related to
the clinical role of H. pylori were re-evaluated in 2015.
In the Maastricht V/Florence Consensus Conference, 43
experts from 24 countries examined new data related to
H. pylori in five subdivided workshops: (1) Indications/
Associations, (2) Diagnosis, (3) Treatment, (4)
Prevention/Public Health, (5) H. pylori and the Gastric
Microbiota. The results of the individual workshops were
presented to a final consensus voting that included all
participants. Recommendations are provided on the basis
of the best available evidence and relevance to the
management of H. pylori infection in the various clinical
scenarios.

INTRODUCTION
Nearly 4 years after publication of the Maastricht
IV/Florence Consensus Report1 the content has
been updated by maintaining the traditional inter-
val considered appropriate for capturing progress
in the field of Helicobacter pylori related clinical
issues and adapting the management to current
demands.
Among the challenges, the increasing H. pylori

resistance to previously efficacious antibiotic regi-
mens is of great concern and requires modification
of therapeutic strategies. Furthermore, new studies
have been conducted to demonstrate the feasibility
and efficacy of primary and secondary gastric
cancer prevention. A recent important evolution
has taken place by the publication of the Kyoto
consensus report.2 Key outcomes of this consensus
report include the designation of H. pylori gastritis
as an infectious disease with the recommendation
of treatment of all H. pylori infected subjects. This
represents a paradigm shift, as the indication for
treatment is no longer reserved for patients with
clinical manifestations of the infection. In the same
consensus, H. pylori gastritis with dyspeptic symp-
toms was designated as a specific entity outside the
‘umbrella’ definition of functional dyspepsia. Both
these aspects have been carefully re-examined. The
role of H. pylori infection has also been assessed
with the perspective of potential interactions with
other microbiota in the upper and lower digestive
system, as the gut microbiome has emerged as an
essential player in human health and disease. A
comprehensive and updated overview on the

complexity of gastric functions in health and
disease has recently addressed this issue.3

The aim of this report is to serve as a
state-of-the-art guide for the management of
H. pylori infection and related clinical manifesta-
tions and also as an inspiration for new clinical
research in the area.
In the Maastricht V/Florence Consensus Report

43 experts from 24 countries convened for 2 days
for a face-to-face meeting after having been actively
involved in a previously started Delphi process as
described below.
The working groups were set up according to the

following topics:
Working group 1: Indications/Associations
Working group 2: Diagnosis
Working group 3: Treatment
Working group 4: Prevention/Public Health
Working group 5: H. pylori and the Gastric
Microbiota

METHODOLOGY
The evidence-based Delphi process developed con-
sensus statements following proposals by desig-
nated coordinators. The process allowed individual
feedback and changes of views during the process
regulated by the coordinators and the consensus
chair.
The principal steps in the process were: (a) selec-

tion of the consensus group; (b) identification of
areas of clinical importance; (c) systematic literature
reviews to identify evidence to support each state-
ment, draft statements and discussions supported
by the evidence specific to each statement.
Two rounds of voting were conducted.

The delegation was asked to choose one of the fol-
lowing ratings for each statement:
▸ agree strongly
▸ agree with reservation
▸ undecided
▸ disagree or
▸ disagree strongly.
When no strong agreement was reached, the

statement was rephrased and the vote was repeated.
Evidence-based discussions with key references
were provided for each statement on which partici-
pants voted. Consensus had to be reached by 80%
of respondents who (a) strongly agreed or (b)
agreed with reservation.
The level of evidence and strength of the recom-

mendations were completed only after the individ-
ual working group meetings. Based on the type of
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H. pylori poprzez zastosowanie ściśle określonych 
probiotyków jest zasadna szczególnie u pacjen-
tów, którzy: 
•	 w przeszłości mieli objawy niepożądane w trak-

cie stosowania antybiotykoterapii (biegunki, 
bóle brzucha itp.),

•	 byli już poddawani terapii eradykacyjnej (nie-
skutecznie) – w celu zwiększenia szansy powo-
dzenia ponownego leczenia, 

•	 należą do grupy tzw. pacjentów wrażliwych 
(osoby starsze, dzieci), u których dysbioza po-
antybiotykowa może mieć negatywny wpływ 
na funkcjonowanie organizmu. 

Chociaż nie jest to obligatoryjne, zalecana jest rów-
nież ocena skuteczności przebytej terapii eradyka-
cyjnej H. pylori. Pozwoli to nie tylko na wykazanie 
eliminacji tej bakterii, lecz także na ocenę skutecz-
ności poszczególnych schematów leczenia i ewen-
tualnej oporności na określone antybiotyki. 
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