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Найбільш актуальною проблемою 
сучасної гастроентерології є гастроезо- 
фагеальна рефлюксна хвороба (ГЕРХ), 
що була зарахована до п’яти станів, які 
значною мірою погіршують якість жит­
тя пацієнтів [5]. Останнім часом кон­
статовано зниження частоти виразкової 
хвороби при одночасному збільшенні 
числа хворих на ГЕРХ, що дало підставу 
проголосити на 6-му Об’єднаному євро­
пейському гастроентерологічному тижні 
(Бірмінгем, 1997) гасло: «XX століття — 
століття виразкової хвороби, XXI століт­
тя — століття ГЕРХ» [1,4].

Результати сучасних епідеміологічних 
досліджень свідчать про високу поши­
реність ГЕРХ, включаючи її неерозивну 
форму, в усьому світі. Захворювання ви­
являється майже в 40 % дорослого насе­
лення, причому така ситуація стабільно 
зберігається протягом останніх десяти­
річ. Щоденно в промислово розвинутих 
країнах печію як основний симптом 
ГЕРХ відчувають 4—10 % населення, 
щотижнево — 30 %, щомісячно — 50 %. 
Однак справжній рівень захворюванос­
ті вищий, якщо враховувати, що значна 
частина хворих тривалий час лікується 
іншими спеціалістами з приводу поза- 
стравохідних проявів ГЕРХ [11,13,14].

ГЕРХ — це хронічне рецидивуюче 
захворювання, яке обумовлене пору­
шенням моторно-евакуаторної функції 
гастродуоденальної зони та характери­
зується спонтанним і/або постійно по­
вторюваним закидом у стравохід шлун­
кового чи дуоденального вмісту, що 
призводить до ураження дистального від­
ділу стравоходу [4, 39,40].

Основною причиною рефлюксу вва­
жають швидкоплинну релаксацію ниж­
нього стравохідного сфінктера (НСС). 
У більшості пацієнтів із ГЕРХ наявний 
нормальний базальний тонус НСС. Од­
ночасний вимір рН і моторики страво­
ходу показав, що в стані спокою тиск 
НСС не досягає рівня, необхідного для 
виникнення рефлюксу як у здорових, 
так і у хворих на ГЕРХ. Більшість епізо­
дів рефлюксу виникають завдяки релак­
сації НСС, рідше рефлюкси обумовлені 
постійним зниженням тиску НСС або 
зменшенням його базального тонусу [8].

В основі патогенезу ГЕРХ лежить по­
рушення рухової функції стравоходу і 
шлунка, а також пригнічення захисних 
механізмів, таких як антирефлкжсна 
бар’єрна функція гастроезофагеально-

го з єднання і нижнього стравохідного 
сфінктера, езофагеальний кліренс, нор­
мальна резистентність слизової обо­
лонки стравоходу, своєчасна евакуація 
шлункового вмісту, контроль кислото- 
утворюючої функції шлунка. У результаті 
цього рефлюктат зі шлунка та/або два­
надцятипалої кишки агресивно впливає 
на слизову оболонку стравоходу через 
контакти слизової оболонки стравоходу з 
кислотою і пепсином [1,10].

У більшості випадків діагностувати 
дану патологію дозволяють характерні 
симптоми — печія та відчуття регургіта- 
цц. Однак у частини пацієнтів трапля­
ються позастравохідні прояви — легеневі 
(кашель, бронхоспазм, фіброз легеневої 
тканини), кардіальні (напади стенокар­
дії, порушення ритму), орофарингеальні 
(рефлюкс-ларингіт), стоматологічні (за­
пальні зміни слизової оболонки ротової 
порожнини, карієс, пародонтоз). Досить 
часто вони недооцінюються в практич­
ній діяльності лікаря-інтерніста, особли­
во за відсутності специфічних симптомів 
ГЕРХ, що призводить до несвоєчасної 
діагностики та, відповідно, неадекватної 
тактики ведення хворих [2,3,26,41].

Актуальним питанням залишається 
взаємозв’язок між захворюваннями орга­
нів дихання та ГЕРХ, що підтверджується 
результатами когортного популяційного 
дослідження за участю 8513 пацієнтів. 
Було показано, що в осіб із вихідним діа­
гнозом ГЕРХ, але без ознак захворювань 
органів дихання на початку дослідження, 
після 20-річного спостереження відбува­
лося реальне збільшення ризику госпіта­
лізацій у зв’язку з розвитком бронхолеге- 
невої патології. У пацієнтів з езофагітами 
та стриктурами стравоходу ризик розви­
тку бронхіальної астми (БА), загострень 
хронічних обструктивних захворювань 
легень (ХОЗЛ) практичино у 2 рази ви­
щий, ніж у групі хворих без патології 
стравоходу в анамнезі [31, 32].

Ізольований хронічний кашель і 
симптоми бронхіальної обструкції час­
то викликаються та/або провокуються 
ГЕРХ. Більше того, специфічне лікуван­
ня ГЕРХ може сприяли помітному змен­
шенню або зникненню кашлю та дис- 
пное [7,25].

Кашель виникає переважно при змі­
ні положення тіла, особливо при нахи­
леннях, у денний час доби, рідше вночі, 
що, ймовірно, обумовлено активізацією 
механізмів захисту, які перешкоджають

Жрелаксації НСС у горизонтальному по- 
ложеннйіла. він зазвичай сухий і триває 
в середньому від 13 до 58 місяців, у біль­
шості пацієнтів загострюється після ін­
фекції верхніх дихальних шляхів.

У пацієнтів із хронічним кашлем, які 
не палять, мають бути виключені гри 
його основні причини: постназальний 
заплив (обумовлений ринітом, синуси­
том), кашльовий варіант БА і ГЕРХ [41].
Є дані, що 90 % випадків хронічного 
кашлю обумовлені цими трьома стана­
ми, а ГЕРХ є причиною хронічного каш­
лю в 10-70 % випадків. Якщо пацієнти не 
палили, не отримували інгібітори АЇЇФ і 
мали нормальну рентгенограму органів 
грудної клітки, цей відсоток збільшував­
ся до 99,4 %, із них ГЕРХ була причиною 
хронічного кашлю у 40 % хворих [29, 37].

На сьогодні відомі два механізми каш­
лю, індукованого ГЕРХ: стимуляція езо- 
фаготрахеобронхіального рефлексу при 
дії шлункового вмісту на вагусні рецепто­
ри дистальної частини стравоходу й акти­
вація кашльового рефлексу з рецепторів 
гортані і трахеобронхіального дерева при 
мікро- або макроаспірації вмісту страво­
ходу [18].

Кашель, що виникає в результаті 
ГЕРХ, якоюсь мірою можна розцінити 
як активацію легеневих захисних меха­
нізмів. Проте кашель призводить до під­
вищення внутріїдньогрудного тиску, по­
силюючи патологічний рефлюкс і знову 
запускаючи механізм активації вагусних 
рецепторів.

Вірогідність того, що езофаготрахео- 
бронхіальний рефлекс є основним ме­
ханізмом кашлю, викликаного ГЕРХ, 
підтверджують такі дані: більша кількість 
епізодів кашлю реєструвалася при кон­
такті кислоти з дистальним, а не з про­
ксимальним відділом стравоходу ; часто 
відзначалася наявність дистального езо- 
фагіту; ларингоскопія і бронхоскопія не 
виявляли ушкоджень, викликаних аспі­
рацією кислоти [35, 36].

За результатами проспективного до­
слідження встановлено, що з 199 об­
стежених, які страждають від БА, у 164 
реєструвалися симптоми ГЕРХ. У 119 
пацієнтів напади задухи, за даними 
24-годинної рН-метрії, були зумовлені 
рефлюксом, у 76 хворих напади нічного 
кашлю збидлися за часом з рефлюксами. 
Існують й інші роботи, що підтверджу­
ють значну поширеність ГЕРХ у паці­
єнтів на БА, що коливається в широких
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межах — 33—90 %, при цьому у 25—30 % 
хворих патологічні рефлхжси виявилися 
безсимптомними [23,24, 26].

ГЕРХ може потенціювати розвиток 
гіперреактивності бронхів у відповідь на 
інші стимули. Так, при зрошуванні дис­
тальної частини стравоходу соляною 
кислотою відбувалося зниження мит­
тєвої об’ємної швидкості на рівні 50 % 
та об’єму форсованого видиху в першу 
секунду (ОФВ1) на ,17,5 та 21,4 % відпо­
відно тільки в пацієнтів із БА та ГЕРХ. 
За даними інших досліджень, зменшен­
ня ОФВ1 на 20 % відбувалося при по­
єднаному використанні метахоліну зі 
зрошуванням дистальної частини стра­
воходу соляною кислотою порівняно з 
поєднаним застосуванням метахоліну та 
зрошуванням ізотонічним розчином на­
трію хлориду, що свідчить про посилення 
гіперреактивності бронхів під впливом 
соляної кислоти [Ці]. Згідно з даними 
сучасних досліджень, патологічний реф- 
люкс не лише відіграє важливу роль у ви­
никненні певної кількості випадків БА, 
але також може впливати на перебіг БА, 
що розвинулася під впливом інших екзо­
генних або ендогенних факторів [42].

Загострення ХОЗЛ характеризуєть­
ся посиленням задишки, виділенням 
слизово-гнійного харкотиння, гіпоксе­
мією і є головною причиною збільшен­
ня захворюваності *  смертності хворих 
на ХОЗЛ. Частіше за все причиною за­
гострення є тютюнопаління, вплив зо­
внішніх патогенних факторів, інфекційні 
агенти. Як один із факторів загострен­
ня ХОЗЛ розглядається міхроаспірація 
рефлюктату в дихальні шляхи [12]. До­
ведено, що пацієнти з ХОЗЛ більше ніж 
у два рази частіше страждають від ГЕРХ 
порівняно з контролем: відносний ризик 
(ВР) становив 2,13 (95%, довірчий інтер­
вал (ДІ) 0,88-5,25), таїшо хворі на ХОЗЛ, 
які страждають від ГЕРХ, більше ніж у 
два рази частіше відзначають загострення

ХОЗЛ протягом 6 місяців: ВР 1.93 (95%; 
ДІ 1,32-2,84) [21].

У Великій Британії було проведене 
дослідження за участю 9509 пацієнтів, 
які були розподілені на 2 групи: І гру­
па — 439І хворий із первинним діа­
гнозом ГЕРХ, 11 група — 1628 хворих із 
первинним діагнозом ХОЗЛ. Протягом 
5-річного дослідження встановлено, що 
у 124 пацієнтів І групи виявлено озна­
ки ХОЗЛ, причому зі збільшенням віку 
хворих зростає ризик розвитку ХОЗЛ. 
Жінки з ГЕРХ мали нижчий ризик діа­
гнозу ХОЗЛ, ніж чоловіки з ГЕРХ, — ВР 
0,7 (95%; ДІ 0,5-1,0). Попередній діагноз 
астми був головним фактором ризику 
для наступного діагнозу ХОЗЛ у хворих 
на ГЕРХ (ВР 10,9; 95% ДІ 6,8-17,3). Се­
ред хворих II групи ГЕРХ розвинулась у 
106 пацієнтів та частіше була пов’язана з 
надмірним вживанням алкоголю (ВР 2,1; 
95% ДІ 1,0—4,2). Ризик розвитку ГЕРХ 
був вищим у пацієнтів, які приймали ні­
трати, р2-агоністи короткої та тривалої 
дії. Слід зазначити, що на фоні прийому 
аспірину, антагоністів кальцію ця залеж­
ність вірогідно зменшувалась [16].

Отже, результати цього дослідження 
доводять тісний взаємозв’язок ГЕРХ та 
загострень ХОЗЛ, шо негативно впливає 
на якість життя пацієнтів із поєднаною 
патологією.

Відкритим залишається питання щодо 
впливу ГЕРХ на перебіг інтерсгиціаль- 
них захворювань легень. Дана група за­
хворювань характеризується постійним 
прогресуючим перебігом, вираженою за­
дишкою, гіпоксемією, інгерстиціальним 
фіброзом. Періодична міхроаспірація ви­
значена як потенційний фактор підтрим­
ки запального процесу. За результатами 
досліджень встановлено, що у 79—90 % 
хворих на «ідіопатичний» фіброз вичавлені 
симптоми ГЕРХ [33]. Однак поширеність 
ГЕРХ у загальній популяції (10-20 %) 
значно вища порівняно з фіброзуючими

захворюваннями легень (13—20 випадків 
на 100 000 населення). За результатами 
метааналізів та епідеміологічних дослі­
джень, зростання поширеності ГЕРХ 
пов'язане зі зменшенням інфікування 
населення Helicobacter pylori (HP). Тому 
існує гіпотеза, що фіброзуючий альвеоліт 
частіше виникає у хворих на ГЕРХ із су­
путньою контамінацією HP [13, 20].

Дихальні шияхи є основним джере­
лом синтезу цитокінів і ростових факто- 
•рів, шо сприяють міграції фібробластів, 
прсййферації та диференціації міофібро- 
бласасів у легенях. В епітеліальних клі­
тина^ легень синтезується фактор росту 
тромбоцитів, трансформуючий фактор 
росту Р (TGF-a) га гуморнекрогичннй 
фактор a  (TNF-a). Усі ці фактори віді­
грають суттєву роль у фіброзі легеневої 
тканини. В експериментальних дослі­
дженнях доведено: жовчні кислоти, що 
входять до складу патологічного рефлюк­
тату, за рахунок мікроаспірації в дихальні 
шляхи стимулюють синтез TGF-P та про­
ліферацію фібробластів, які роблять сут­
тєвий внесок у патогенез фіброзу бронхо- 
легеневої системи [15,28, ЗО, 34].

Діагностика ГЕРХ базується на клі­
нічному обстеженні (збір анамнезу, 
огляд) пацієнтів і проведенні інструмен­
тальних досліджень для верифікації діа­
гнозу. Скарги, що визначають наявність 
легеневих «масок» ГЕРХ, неспецифічні, 
тому необхідно при опитуванні особли­
ву увагу звертати на скарги, пов’язані з 
ГЕРХ (печія, дисфагія) [1, 9]. Важлива 
роль у діагностиці ГЕРХ відводиться ін­
струментальним методам (табл. і).

Відповідно до Генвальських та Мон- 
реальських рекомендацій (1999, 2005) 
лікування ГЕРХ має бути патогенетично 
обгрунтованим, мати клінічні переваги 
(швидко і якісно зменшувати симпто­
ми захворювання, покращувати ендо­
скопічну, гістологічну і клінічну карти­
ни), мати добру переносимість, низьку

Таблиця 1. Інструментальні методи діагностики легеневих «масок» ГЕРХ [24]

Верхня ендоскопія Виявлення рефлюкс-езофагіту, можливе ви­
конання біопсії

-50%  чутливість до діагностики ГЕРХ

Добовий рН-моніторйнг стравоходу -7 7 -10 0  % чутливість, 85-100 % специфіч­
ність ГЕРХ; дозволяє диференціювати дис­
тальний і проксимальний рефлюкси

Не виявляє лужного рефлюкса

Шлунково-сцинтиграфічне дослідження 
стравоходу із затримкою грудних зо­
бражень

Дозволяє виявити рефлюкс і мікроаспірацію Знижена чутливість через минучість 
рефлюксів, мала доступність для 
пацієнтів

Рентгенологічне дослідження (ковтання 
барію)

Допомагає виявити порушення ковтання, 
стриктури стравоходу

Не оцінює рефлюкса

Візуалізація верхніх дихальних шляхів Виявляє задній ларингіт, специфічний для 
високого ГЕР

При інших проявах неспецифічний 
для ГЕРХ

Бронхоальвеолярний лаваж із подаль­
шим біохімічним та імунним досліджен­
ням

Частіше використовується в педіатрії; чутли­
вість -5 7 -100 %, 57-89 % специфічність для 
діагностики хронічних аспірацій

Потребує спеціалістів для виконання, 
не може співвідноситися з іншими 
клінічними проявами ГЕРХ

Біопсія легень Наявність аспіраційних мас, можливе вста­
новлення альтернативного захворювання

Значна болючість при проведенні 
хірургічної маніпуляції
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частоту побічних дій, не взаємодіяти з 
іншими препаратами, а також мати при­
йнятне співвідношення «ефективність/ 
вартість». Найбільшою мірою цим ви­
могам відповідають антисекреторні пре­
парати з групи інгібіторів протонної 
помпи (ГПП), при використанні яких іс­
тотно знижується кислотна агресивність 
шлункового вмісту, який закидається, 
що сприяє припиненню запального й 
ерозивно-виразкового процесу в слизо­
вій оболонці стравоходу [1, 4, 39,40].

Згідно з результатами дослідження, 
у хворих на ГЕРХ при її поєднанні з БА 
застосування ІПП (езомепразол, пан- 
топразсш, рабепразол) призводить не 
лише до вираженої тривалої клінічної 
ремісії ГЕРХ, але й справляє позитив­
ний вплив (у комбінації з традиційною 
протиастматичною терапією) на клініко- 
функціональні показники стану респі­
раторної системи. Аналіз динаміки змія 
гастроезофагеальних і легеневих симпто­
мів на фоні лікування ГПП довів, що вже 
після 4-го тижня лікування відбувається 
істотне зменшення печії, відрижки, епі- 
гастраяьного і ретростернального болю, а 
також капшо, задишки, свистячих хрипів 
і добової потреби в бронходилататорах 
короткої дії. Застосування сучасних ІПП 
сприяє не лише швидкому зменшенню 
клінічних проявів цієї тяжкої поєднаної 
патології, але й дає стійкий протиреци- 
дивний ефект [6].

В одному з досліджень [18] оціню­
валась ефективність езомепразолу у до­
рослих пацієнтів із середньою і тяжкою 
бронхіальною астмою, що регулярно 
приймали протиастматичні препарати.

Пацієнтів розподілили на три групи:
І група (201 хворий) -  із нічною ядухою, 
але без ГЕРХ; II група (219 хворих) — із 
ГЕРХ, але без нічною ядухи; ПІ група 
(350 хворих) — із ГЕРХі нічними ядухою. 
Кожній групі призначали езомепразол у 
дозі 40 мг 2 рази на добу або плацебо про­
тягом 16 тижнів. Потім у цих пацієнтів, а 
також у тих, хто додатково приймав [52- 
агоністи тривалої дії, визначали показни­
ки функції зовнішнього дихання.

Завдяки езомепразолу пікова швид­
кість видиху в усіх пацієнтів у середньому 
збільшилася на 6,3 л/хв. Максимальний 
ефект ІПП був у пацієнтів II групи. ОфВ 1 
у цих хворих збільшився на 8,3 л/хв, ^па­
цієнтів І групи показник зріс на 7,0]я/м. 
у пацієшів III групи — лише на 3,6 л/хв.

Ефективність препарату виявилася 
більш вираженою за умбв*його комбіна­
ції з (52-агоністами — ОФВ1 збільшував­
ся на 12,2 л/хв. Частота побічних ефектів 
при цьому була незначною.

Використання ІПП як монотерапії 
або в комбінації з прокінетичним засо­
бом є ефективним при кашлі, зумовле­
ному ГЕРХ, більше ніж у 80 % випадків. 
При неефективності цієї терапевтичної 
схеми показане хірургічне лікування.

За рахунок зменшення кислотопро- 
дукції, бактеріостатичного ефекту щодо 
HP ІПП позитивно впливають на попе­
редження прогресування фіброзуючого 
альвеоліту.

Таким чином, ІПП є препаратами 
вибору при лікуванні «легеневих ма­
сок» ГЕРХ. Однак одним із небажа­
них ефектів тривалої кислотосупре- 
сивної терапії є можливість розвитку 
негоспітальних пневмоній. Так, в осіб, 
які тривалий час приймали антисекре­
торні препарати, пневмонія спостеріга­
лася в 4,47 раза (4,63 — ІПП; 4,24 — Н2- 
гістаміноблокатори) частіше порівняно з 
тими хворими, хто не приймав препарати. 
Крім цього, в пацієнтів, які продовжують 
прийом ІПП, ризик розвитку пневмоній 
у 1,89 раза вищий, ніж у тих, хто перестав 
приймати ІПП [17]. Отримані результати 
можуть пояснюватися зниженням захис­
них властивостей шлункового вмісту в 
хворих похилого віку, а також властивістю 
ІПП блокувати Н+/К +-АТФазу нейтрофі­
лів, пригнічуючи їхню фагоцитарну ак­
тивність, схильність до дегрануляції [10].

Отже, патогенетичні механізми поза- 
стравохідних проявів ГЕРХ недостатньо 
вивчені та потребують більш глибокого 
аналізу. Викладені літературні дані щодо 
«легеневих масок» ГЕРХ свідчать про 
тісний взаємозв’язок бронхолегеневої 
патології (БА, ХОЗЛ, фіброзуючого аль­
веоліту) та ГЕРХ. Дискутабельним за­
лишається питання ролі HP у патогенезі 
ГЕРХ та її проявів, тактика ведення даної 
когорти пацієнтів на етапах діагностики 
та лікування.
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