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РИМСЬКІ КРИТЕРІЇ ІІІ

У1987 році вперше створено Робочу групу, метою
формування якої було узагальнення нагромадже�

ного клінічного досвіду і даних літератури у сфері
гастроентерології для подальшого оприлюднення на
Міжнародному гастроентерологічному конгресі
(RОМА88). Наслідком праці багатьох провідних фа�
хівців з різних країн світу стало введення в 1989 році
в клінічну практику нового поняття — «синдром
роз’ятреного кишечнику» (СРК). Перші діагностичні
критерії для СРК було опубліковано в журналі «Gast�
roenterology International Journal». У 1990 році в цьо�
му ж журналі надрукували першу класифікацію функ�
ціональних гастроінтестинальних розладів (ФГІР).
Протягом наступних років оприлюднено ще 5 статей,
присвячених ФГІР. Підсумком такої колосальної ро�
боти стало видання в 1994 році першої книги з Рим�
ськими критеріями — Rome І Book. Активний аналіз
нових даних і уточнення деяких деталей, перегляд
деяких понять покликало до життя публікацію Rome ІІ
(Римські критерії ІІ). Її представлено в спеціальному
доповненні до журналу «Gut» у 1999 році. У 2000 році
Римські критерії ІІ вийшли окремою книгою — Rome
ІІ Book. А в 2003 році офіційно зареєстрували Рим�
ську організацію — Rome Foundation, що нині склада�
ється з 14 Римських комітетів (87 представників із
18 країн світу), 2 Робочих груп (16 членів з 4 країн)
та низки інших підрозділів. Очолює Rome Foundation
інтернаціональна група вчених: E. Corazziari (Італія),
M. Delvaux (Франція), R. Spiller (Англія), J. Kellow (Ав�
стралія), N. Talley (США), W.G. Thompson (Канада),
W. Whitehead (США), L. Chang (США). Наслідки ак�
тивної й плідної роботи Rome Foundation за останні
роки представлено в Rome ІІІ за серпень 2006 року.

Rome Foundation веде активну роботу з розкриття
фізіологічних механізмів ФГІР, продовжує наукові
дослідження і перекладає Римські критерії ІІІ різними
мовами, а також підтримує роботу спеціалізованого ін�
тернет�сайту Організації (http://www.romecriteria.org),
на якому представлено електронну версію Римських
критеріїв ІІІ. Rome Foundation допомагають фарма�
цевтичні спонсори: Astellas, Astra Zeneca, Axcan,
Forest, GlaxoSmithKline, Microbia, Novartis, Procter&
Gamble, Sanofi�Aventis, Solvay, Sucampo/Takeda, Vela.

Найближчим часом Римська організація планує
створити всесвітні навчальні програми з ФГІР, спри�
яти в проведенні наукових досліджень, що грунту�
ються на доказовій медицині, співпрацювати з регу�
ляторними органами, а також модернізувати свою
структуру.

Головними інноваціями Римських критеріїв ІІІ порів�
няно з Римськими критеріями ІІ стали такі положення:

� зміна часових меж (критерії мають бути підгото�
вані протягом 3 міс з початком щонайменше за 6 міс
до встановлення діагнозу);

� зміни в класифікації (румінацію зараховано до
ФГІР, синдром абдомінального болю винесено в ок�
рему категорію);

� введено педіатричні категорії;
� варіанти функціональної диспепсії класифіковано

як постпрандіальний дистрес�синдром та синдром
епігастрального болю;

� чітко визначено критерїї дисфункції жовчного мі�
хура та сфінктера Одді;

� для ідентифікації варіантів синдрому роз’ятрено�
го кишечнику введено класифікацію за консистен�
цією випорожнень.
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A numerically important group of patients with func�
tional gastrointestinal disorders have chronic symptoms
that can be attributed to the gastroduodenal region.
Based on the consensus opinion of an international
panel of clinical investigators who reviewed the available
evidence, a classification of the functional gastroduode�
nal disorders is proposed. Four categories of functional
gastroduodenal disorders are distinguished. The first
category, functional dyspepsia, groups patients with
symptoms thought to originate from the gastroduodenal
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region, specifically epigastric pain or burning, postpran�
dial fullness, or early satiation. Based on recent evi�
dence and clinical experience, a subgroup classification
is proposed for postprandial distress syndrome (early
satiation or postprandial fullness) and epigastric pain
syndrome (pain or burning in the epigastrium). The sec�
ond category, belching disorders, comprises aeropha�
gia (troublesome repetitive belching with observed
excessive air swallowing) and unspecified belching (no
evidence of excessive air swallowing). The third catego�
ry, nausea and vomiting disorders, comprises chronic
idiopathic nausea (frequent bothersome nausea without
vomiting), functional vomiting (recurrent vomiting in the
absence of self�induced vomiting, or underlying eating
disorders, metabolic disorders, drug intake, or psychi�
atric or central nervous system disorders), and cyclic
vomiting syndrome (stereotypical episodes of vomiting
with vomiting�free intervals). The rumination syndrome
is a fourth category of functional gastroduodenal disor�
der characterized by effortless regurgitation of recently
ingested food into the mouth followed by rechewing and
reswallowing or expulsion. The proposed classification
requires further research and careful validation but the
criteria should be of value for clinical practice; for epi�
demiological, patho�physiological, and clinical manage�
ment studies; and for drug development.

Alarge group of patients with functional gastrointesti�
nal disorders have chronic symptoms that can be

attributed to the gastroduodenal region (Table 1). Based

on the consensus opinion of an international panel of
clinical investigators who reviewed the available evi�
dence, a classification of the functional gastroduodenal
disorders into functional dyspepsia (FD) (category B1,
comprising post�prandial distress syndrome [PDS] and
epigastric pain syndrome [EPS]), belching disorders
(category B2, comprising aerophagia and unspecified
belching), functional nausea and vomiting disorders
(category B3, comprising chronic idiopathic nausea
[CIN], functional vomiting, and cyclic vomiting syndrome
[CVS]), and the rumination syndrome (category B4) is
recommended.

B1. Functional Dyspepsia

Definition of Functional Dyspepsia

Many different sets of symptoms have been used syn�
onymously with the term dyspepsia, which has caused
confusion. Most patients do not recognize the term dys�
pepsia, and historically physicians have interpreted the
meaning of dyspepsia very variably.

Hence, the committee recommended the following
pragmatic definition: FD is defined as the presence of
symptoms thought to originate in the gastroduodenal
region, in the absence of any organic, systemic, or
metabolic disease that is likely to explain the symptoms.
These symptoms are listed in Table 2. However, particu�
larly for experimental purposes, the term functional dys�
pepsia should preferably be replaced by more distinc�
tively defined disorders, for which there is now increas�
ing evidence in the literature. These are the new diag�
nostic categories of (1) meal�induced dyspeptic symp�
toms (PDS), and (2) epigastric pain (EPS).

Patients with 1 or more of these symptoms (postpran�
dial fullness, early satiation, or epigastric pain or burn�
ing) are referred to as patients with dyspepsia. Previous
Rome committees defined dyspepsia as pain or discom�
fort centered in the upper abdomen and excluded reflux
symptoms [1]. However, it has remained unsettled
whether discomfort is a mild variant of pain or a sepa�
rate symptom complex [1, 2]. Moreover, discomfort
comprised a large number of nonpainful symptoms
including upper abdominal fullness, early satiety, bloat�
ing, or nausea. Bloating is an unpleasant sensation of
tightness and should be distinguished from visible dis�
tention; usually, this symptom is not well localized and

Table 2. Dyspeptic symptoms and their definitions

Symptom Definition 

Epigastric pain 
Epigastric refers to the region between the umbilicus and lower end of the sternum, and
marked by the midclavicular lines. Burning refers to an unpleasant subjective sensation of heat

Epigastric burning 

Epigastric refers to the region between the umbilicus and lower end of the sternum, 
and marked by the midclavicular lines. Pain refers to a subjective, unpleasant sensation;
some patients may feel that tissue damage is occurring. Other symptoms may be extremely
bothersome without being interpreted by the patient as pain

Postprandial fullness An unpleasant sensation like the prolonged persistence of food in the stomach

Early satiation

A feeling that the stomach is overfilled soon after starting to eat, out of proportion 
to the size of the meal being eaten, so that the meal cannot be finished. Previously, 
the term «early satiety» was used, but satiation is the correct term for the disappearance 
of the sensation of appetite during food ingestion

Table 1. Functional Gastrointestinal Disorders

B. Functional gastroduodenal disorders

B1. Functional dyspepsia B1a. 
Postprandial distress syndrome B1b. 
Epigastric pain syndrome

B2. Belching disorders B2a. Aerophagia B2b.
Unspecified excessive belching

B3. Nausea and vomiting disorders B3a. 
Chronic idiopathic nausea B3b. 
Functional vomiting B3c. 
Cyclic vomiting syndrome

B4. Rumination syndrome in adults
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often occurs in IBS so bloating was not considered a
cardinal symptom of dyspepsia. Nausea (queasiness or
sick sensation or a feeling of the need to vomit) may
occur with dyspepsia or IBS but is often from central ori�
gin and is also not considered a localizing symptom [1—
4]. Whether or not individual symptoms such as upper
abdominal fullness or bloating are labeled as pain by the
patient may depend on cultural and linguistic factors
and possibly education level [2].

Heartburn has been defined by the esophageal com�
mittee. A burning sensation confined to the epigastrium
is not considered to be heartburn unless it also radiates
retrosternally. In the past, heartburn (as well as acid
regurgitation) has often been included as sufficient on
its own to define dyspepsia [3]. Heartburn is not consid�
ered a symptom that primarily arises from the gastro�
duodenum, and there is evidence that heartburn has
moderate specificity for gastroesophageal reflux disease
(GERD) [4, 5]. Hence, the committee concluded that
heartburn is excluded from the definition of dyspepsia
even though it may occur simultaneously with gastro�
duodenal symptoms. Similarly, retrosternal pain sugges�
tive of esophageal disease or of a type embraced by the
term noncardiac chest pain is excluded from dyspepsia.

Uninvestigated versus investigated dyspepsia.
Especially when considering epidemiological data, it is
important to distinguish the subjects with dyspeptic
symptoms who have not been investigated from patients
with a diagnostic label after investigation, with or without
an identified causal abnormality.

Organic versus idiopathic dyspepsia. From an etio�
logical viewpoint, patients with dyspeptic symptoms can
be subdivided into 2 main categories:

1. Those with an identified organic or metabolic cause
for the symptoms where, if the disease improves or is
eliminated, symptoms also improve or resolve (eg, peptic
ulcer disease, GERD with or without esophagitis, malig�
nancy, pancreaticobiliary disease, or medication use).

2. Those with no identifiable explanation for the
symptoms. In some of these patients, an identifiable
patho�physiological or microbiologic abnormality of
uncertain clinical relevance (eg, Helicobacter pylori gas�
tritis) may be present, which is not thought to explain
the symptoms. Others have abnormal motor or sensory
dysfunction (eg, altered gastric emptying, fundic dysac�
commodation, or gastroduodenal hypersensitivity) of
uncertain significance. This broad group of patients with
idiopathic dyspepsia has previously been referred to as
nonulcer dyspepsia, essential dyspepsia, idiopathic dys�
pepsia, or FD. FD is currently the most recognized term
in the literature.

Epidemiology

Approximately 20% to 30% of people in the communi�
ty each year report chronic or recurrent dyspeptic symp�
toms [6, 7]. Although these data represent uninvestigat�
ed dyspepsia and often also included heartburn, an
organic cause is found in only a minority of dyspeptic
subjects who are investigated, and hence it is reason�
able to assume that the majority would have functional
dyspepsia [8, 9]. Based on prospective studies of sub�
jects who report dyspeptic symptoms for the first time,
the incidence is approximately 1% per year [7, 10]. The
majority of patients with unexplained dyspeptic symp�

toms continue to be symptomatic over the long�term
despite periods of remission [11]. Approximately, 1 in 2
subjects is estimated to seek health care for their dys�
peptic symptoms at some time in their life [12]. Pain
severity and anxiety (including fear of serious disease)
appear to be factors associated with consulting behavior
[12, 13]. 

Heterogeneity of FD Symptoms: Subgroups

It seems likely that chronic unexplained dyspepsia
includes different types of patients with distinct underly�
ing pathophysiologies who require different manage�
ment approaches. However, it has been particularly diffi�
cult to identify these subgroups reliably. Subclasses
based on symptom clusters have been proposed [6,
14]. In clinical practice, however, this classification
showed great overlap between subclasses, limiting its
value [7, 15].

Identifying the predominant symptom was shown to
distinguish subgroups with different demographic and
symptomatic properties and with some relationship to
putative pathophysiological mechanisms like delayed
gastric emptying and presence of H pylori [15]. Thus,
the Rome II committee proposed a subdivision accord�
ing to the predominant symptom being pain or discom�
fort, but this subdivision has also been criticized
because of the difficulty distinguishing pain from dis�
comfort, the lack of an accepted definition of the term
predominant, number of patients who do not fit into one
of the subgroups, and especially the lack of stability,
even over short time periods [4, 7, 16].

A different approach was based on attempts to identi�
fy pathophysiology�based subgroups. Thus, associa�
tions were shown between symptom patterns and
delayed gastric emptying [17—19], impaired fundic
accommodation [20], and visceral hypersensitivity [21].
However, the association of these pathophysiological
mechanisms with symptoms has not been confirmed in
other studies [22—24].

Diagnostic Criteria

The committee proposed to define FD at 2 levels. A
general, more umbrella definition of FD, to be used
mainly for clinical purposes, and although further
research on more specific definitions is ongoing, is pro�
vided under category B1. However, particularly for
pathophysiological and therapeutic research purposes,
newly defined entities of (1) meal�induced dyspeptic
symptoms (PDS, defined under category B1a), and (2)
epigastric pain (EPS, defined under category B1b),
should be used operatively.

Overlap with GERD and IBS. Heartburn, considered
an esophageal symptom, as well as dyspepsia are
extremely common, and some overlap between both is
likely. The Rome II definition proposed to exclude
patients with predominant heartburn from the dyspepsia
spectrum [1], but recent studies have shown that the
pre�dominant symptom approach does not reliably iden�
tify all patients with GERD [25—28]. In general, overlap
of GERD with PDS or EPS is probably frequent and
needs to be carefully considered in both clinical practice
and experimental trials. The committee recommends
that the presence of frequent and typical reflux symp�
toms should lead to a provisional diagnosis of GERD
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[29]. In clinical practice and for clinical trials, recognition
of frequent heartburn may be improved by a simple
descriptive questionnaire [26, 27]. The presence of
heartburn does not exclude a diagnosis of PDS or EPS if
dyspepsia persists despite a trial of adequate acid sup�
pression therapy.

Overlap between dyspeptic symptoms and IBS is also
commonly observed, and overlap between IBS on one
hand and PDS or EPS on the other hand is likely to
occur. The presence of IBS does not exclude the diag�
nosis of any of these functional gastroduodenal disor�
ders because coexisting IBS was found to have a minor
impact on symptom pattern and putative pathophysio�
logical mechanisms in FD [30].

Rationale for Changes 
in Criteria From Rome II

The rationale for the proposed new classification was
based on the inadequacy of prior approaches such as
the predominant symptom, the results of factor analysis
in tertiary care and in the general population, clinical
experience, and new observations in the peer�reviewed
literature. Previously, all patients without definite struc�
tural or biochemical explanation for dyspeptic symptoms
were considered to have functional dyspepsia. The com�
mittee agreed that there is a lack of uniform interpreta�
tion and acceptance of the term FD at different levels of
practice, in different countries and with regulatory
authorities. Despite the Rome II recommendations, sev�
eral recent large studies included heartburn and even
acid regurgitation as «typical symptoms of dyspepsia»
[25, 28, 31].

There is also increasing evidence for the existence of
different entities within the «dyspepsia symptom com�
plex.» There is no single symptom that is present in all
patients with FD, and there is considerable variation in
the symptom pattern between patients [32]. Factor
analysis studies in the general population and in patients
with idiopathic dyspeptic symptoms [7, 33—40] have
failed to support the existence of FD as a homogeneous
condition. Pathophysiological studies have provided evi�
dence for heterogeneity of putative underlying patho�
physiological mechanisms, and the association of symp�
toms with mechanisms is better for certain symptoms
than for the overall dyspepsia symptom complex [17—
21, 32]. Moreover, there is evidence for different
response to therapy for different subgroups in therapeu�
tic studies in functional dyspepsia [28, 31].

In clinical practice, in the absence of medication
approved for functional dyspepsia, therapy is usually
directed toward individual symptoms (eg, symptomatic
treatment of nausea), rather than the full symptom com�
plex. In many clinical trials, different therapeutic
responses for different symptoms seem expected
because strategies are used to enrich the patient popu�
lation for certain symptom profiles [31, 41—43]. Based
on these limitations, the committee proposes to focus
the notion of FD into more distinctively defined disor�
ders.

Factor analysis studies in the general population and
in patients with idiopathic dyspeptic symptoms generally
conclude that dyspeptic symptoms comprise 3 or 4 dif�
ferent symptom groupings [33—40] (Table 3). By defini�
tion, certain symptoms such as early satiation or post�

B1. Diagnostic Criteria* for Functional
Dyspepsia

Must include
1. One or more of:

a. Bothersome postprandial fullness
b. Early satiation
c. Epigastric pain
d. Epigastric burning

AND

2. No evidence of structural disease (including 
at upper endoscopy) that is likely to explain 
the symptoms

*Criteria fulfilled for the last 3 months with symptom
onset at least 6 months before diagnosis

B1a. Diagnostic Criteria*
for Postprandial Distress Syndrome

Must include one or both of the following:
1. Bothersome postprandial fullness, occurring after
ordinary sized meals, at least several times per week
2. Early satiation that prevents finishing a regular
meal, at least several times per week

*Criteria fulfilled for the last 3 months with symptom
onset at least 6 months before diagnosis

Supportive criteria
1. Upper abdominal bloating or postprandial nausea
or excessive belching can be present
2. EPS may coexist

B1b. Diagnostic Criteria* 
for Epigastric Pain Syndrome

Must include all of the following:
1. Pain or burning localized to the epigastrium 
of at least moderate severity at least once per week
2. The pain is intermittent
3. Not generalized or localized to other abdominal 
or chest regions
4. Not relieved by defecation or passage of flatus
5. Not fulfilling criteria for gallbladder and sphincter
of Oddi disorders

*Criteria fulfilled for the last 3 months with symptom
onset at least 6 months before diagnosis

Supportive criteria
1. The pain may be of a burning quality but without a
retrosternal component
2. The pain is commonly induced or relieved by
ingestion of a meal but may occur while fasting
3. Postprandial distress syndrome may coexist
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prandial fullness are related to the ingestion of a meal.
The factor analysis studies have uniformly identified a
separate factor of meal�related symptoms [7, 33—40].
Systematic studies revealed that symptoms are induced
or worsened by meal ingestion in the majority of, but not
all, patients with dyspeptic symptoms [37, 44]. The
committee considers a distinction between meal�
induced symptoms and meal�unrelated symptoms to be
both pathophysiologically and clinically relevant. Other
consistently found symptom groupings include an epi�
gastric pain factor and a nausea factor (with or without
vomiting) [33—40] (Table 3). In some studies, belching
also appears as a separate symptom group [34, 38].

Clinical Evaluation

The management of the patient with uninvestigated
dyspeptic symptoms should not be confused with the
approach to the patient whose dyspepsia has been
investigated.

Patients With Uninvestigated 
Dyspeptic Symptoms

Evidence�based analysis [45] suggests the following
6�point management strategy for primary care physi�
cians first seeing patients with dyspepsia:

1. Gather clinical evidence that symptoms most likely
arise in the upper gastrointestinal tract.

2. Exclude alarm features (eg, unexplained weight
loss, recurrent vomiting, progressive dysphagia, and
gastrointestinal blood loss), which are less common in
general practice and which have a low positive predictive
value for organic disease when present but which should
still prompt investigation to exclude serious disease [29,
46].

3. Exclude ingestion of aspirin and nonaspirin nons�
teroidal anti�inflammatory drugs (NSAIDs) [47].

4. In the presence of typical reflux symptoms, a provi�
sional diagnosis of GERD should be made [29].
Physicians may initially prescribe proton pump inhibitors
(PPIs) empirically in patients who also have heart�burn
but should take into account that these drugs may be
less effective in FD without heartburn [25, 28]. If EPS or
PDS symptoms persist despite an adequate PPI trial,
GERD is an unlikely explanation.

5. Noninvasive testing of H pylori infection, followed
by eradication («test and treat») is a cost�effective
approach that decreases the number of endoscopies
[48—51]. This strategy is indicated for the patient with no
alarm features [52]. Test and treat is recommended as
this strategy will cure most underlying peptic ulcer dis�
ease and prevent future gastroduodenal disease,
although many infected patients with functional dyspep�
sia will not gain symptomatic benefit [53, 54]. In those
who fail treatment despite Hp eradication, a trial of PPI

Study Setting Symptom groupings 

Westbrook, 2002
[55] 

Dyspepsia questionnaire 
in random population sample 
(n = 2300) 

3 dyspeptic symptom factors: an epigastric pain factor, an
early satiation/postprandial fullness factor, and a nausea
factor. In addition, a heartburn/regurgitation factor 

Fischler, 2003
[56] 

Dyspepsia questionnaire 
in 438 tertiary care patients with
idiopathic dyspeptic symptoms

4 dyspeptic symptom factors: an epigastric pain factor, a
postprandial fullness/bloating factor, a
nausea/vomiting/satiation factor, and a belching factor

Tack, 2003 
[57] 

Dyspepsia questionnaire in 636
tertiary care patients with 
idiopathic dyspeptic symptoms 

3 dyspeptic symptom factors: an epigastric pain/burning/
belching factor, a postprandial fullness/bloating/early
satiation factor, and a nausea/vomiting/satiation factor

Jones, 2003 
[58] 

Dyspepsia questionnaire
in random population sample 
(n = 888)

3 dyspeptic symptom factors: an epigastric pain factor, 
a postprandial fullness/early satiation factor, 
and a nausea/vomiting factor

Kwan, 2003 
[59] 

Rome II questionnaire 
in 1012 functional 
gastrointestinal patients 

3 dyspeptic symptom factors: an epigastric pain/
discomfort factor, a postprandial fullness/early satiation/
bloating factor, and a nausea/vomiting factor 

Whitehead, 2003
[60] 

Rome II questionnaire in 1041 
functional gastrointestinal
patients 

4 dyspeptic symptom factors: 2 epigastric pain factors, 
a nausea/vomiting/early satiation factor, and an upper
abdominal bloating factor 

Camilleri, 2005
[61] 

Telephone survey in random 
population US sample 
(n = 21,128) 

3 dyspeptic symptom factors: an epigastric pain/bloating/
postprandial fullness factor, an early satiation/postprandial
fullness/loss of appetite factor, and a nausea factor. 
In addition, a heartburn/regurgitation factor

Piessevaux, 2005
[62] 

Face�to�face interview 
of general population sample 
(n = 2025) 

4 dyspeptic symptom factors: an epigastric pain factor, 
a postprandial fullness/early satiation factor, 
a nausea factor, and a belching factor

Table 3. Factor Analysis Studies of Dyspeptic Symptoms in the General Population and 
in Tertiary Care Functional Dyspepsia Patients 
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therapy is a reasonable next step. The yield of this
approach is therefore highest in places with a high preva�
lence of H pylori�related peptic ulcer disease. Test and
treat effectiveness decreases in case of a low preva�
lence, which makes false�positive testing more likely.

6. Prompt endoscopy is recommended in patients
with alarm symptoms or patients over a threshold age
(45—55 years, depending on health care access and
incidence of malignant disease). Current evidence indi�
cates that endoscopy first may be more cost�effective in
older patients, that Hp testing followed by endoscopy in
H pylori�positive patients may not be cost�effective, and
that many patients with negative H pylori tests will still
need to undergo endoscopy because of alarm features
or age [55, 56].

Patients With Functional Dyspepsia

The available data in the literature are based on func�
tional dyspepsia; no data are available on diagnostic
approaches to the categories EPS or PDS as defined by
the Rome III committee. Performance of an upper
endoscopy during a symptomatic period off acid�sup�
pressant therapy is essential to identify functional dys�
pepsia appropriately by excluding other important struc�
tural diseases. It is recommended that biopsies be rou�
tinely obtained at the time of endoscopy to detect
H pylori infection and, in view of the association of H
pylori with peptic ulcer disease and dyspepsia, eradica�
tion is recommended in all positive cases [53, 54, 57].

A barium meal study is less sensitive and specific than
upper endoscopy, and hence it is not generally recom�
mended. Ultrasonography is not recommended as a
routine clinical test because the yield is low in the
absence of symptoms or clinical features or biochemical
tests suggestive of biliary tract or pancreatic disease
[58]. Barium x�ray study of the small bowel is only useful
in case of suspected mechanical obstruction.

A gastric�emptying study (eg, scintigraphy, 13C�
octanoic acid, or ultrasonography) is not currently rec�
ommended as a routine clinical test because the results
uncommonly alter management. Recent studies have
shown that less than 25% of patients with FD have
delayed gastric emptying, even when considering exclu�
sively the Rome II subgroup of dysmotility�like dyspepsia
[19, 24, 31]. Inconsistent correlations have been shown
between symptoms and abnormalities of gastric func�
tion assessed by gastric barostat or electrogastrography
[31]. None of these tests can be advocated in routine
clinical practice.

Physiologic Features

The available data in the literature are based on FD
patients as a group; no data are available on the physio�
logical features of the categories EPS or PDS as newly
defined by the Rome III committee.

Little is known about the influence of nutrient intake in
the etiology of FD [59]. Neither smoking, alcohol, or
NSAIDs are considered to be risk factors for FD [60].
However, patients with FD are more likely to develop
symptoms when treated with NSAIDs [61]. Basal gastric
acid secretion is within normal limits in patients with FD
[62], but acid�related symptoms (perhaps through gas�
tric or duodenal hypersensitivity, see later) may arise in
a subgroup of patients.

The role of H pylori infection in FD has been contro�
versial, but recent meta�analyses suggest a small bene�
fit from H pylori eradication in infected patients. No con�
sistent disturbances of motor or sensory function of the
upper gut have been reported in H pylori�infected indi�
viduals [32, 63].

There are several lines of evidence that gastrointesti�
nal motility is abnormal in a proportion of patients with
FD. The contribution of motor abnormalities to symptom
generation is incompletely established. Impaired (typi�
cally delayed) gastric emptying of solids is the most
widely studied motility disorder in dyspepsia [32]. Figure
1 shows that gastric emptying is slower in patients with
FD compared with healthy controls. The delay in gastric
emptying may be more common among patients with
fullness, nausea, and vomiting and in females, but this is
controversial [17—19, 32]. Several studies show that the
accommodation or volume response of the stomach
after a meal is reduced in ~40% of patients with func�
tional dyspepsia [20, 32]. Other disturbances of upper
gut motility are postprandial antral hypomotility [32, 64]
reduced frequency of interdigestive migrating motor
complexes [65], impaired duodenal motor responses to
acid and nutrient infusion [66], and excess of phasic
contractions of the fundus after the meal [67]. Several
studies have documented the presence of gastric dys�
rhythmias especially in the postprandial period in
patients with FD [33, 68].

Evidence of gastric hypersensitivity in a subset of
functional dyspepsia is well documented in the literature
[21, 32, 69]. The brain centers involved in sensation of
gastric stimuli like distention have been documented in
health [70, 71], and full reports of the brain centers
involved in functional dyspepsia are awaited. Altered
intestinal sensitivity has been observed in response to
balloon distention or in response to duodenal acid or
lipid infusion [72—74]. A subset of dyspeptic patients
has spontaneously increased duodenal acid exposure,
and this is associated with higher symptom intensity

Figure 1. Prevalence of gastric emptying 
in the community: blood donors without 
and with dyspepsia, and patients with documented
functional dyspepsia. Gastric emptying was signifi�
cantly slower in healthy blood donors with symptoms
versus those without, and was slower in patients 
with functional dyspepsia compared with healthy
asymptomatic blood donors
(Reprinted from Haag et al. Gut 2004; 53:1445—1451)
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[75]. The role of altered parasympathetic and sympa�
thetic activity, of altered secretion of gastrointestinal
hormones, and of G�protein polymorphisms requires
further study [63, 76, 77].

Psychological Features

In dyspepsia, there is evidence of an association with
psychopathological factors, and comorbidity with psy�
chiatric disorders, especially anxiety disorders, is high
[12, 13, 32, 78, 79]. It is still unclear whether these psy�
chopathological factors determine health care�seeking
behavior, whether they play a key role in the pathophysi�
ology of the dyspepsia symptom complex, or whether
they reflect a common predisposition for functional and
psychological disorders. Abnormalities of several psy�
chosocial dimensions were found to be associated with
epigastric pain and with hypersensitivity to gastric dis�
tention in FD [34].

Treatment

The available data in the literature apply to FD patients
as a group; no data are available on treatment
approaches to the categories EPS or PDS as newly
defined by the Rome III committee. Evaluation of phar�
macotherapy in FD is confounded by high placebo
response rates from 20% to 60% [80]. Reassurance and
explanation represent the first management step and
may be sufficient in many patients. Stopping smoking
and ceasing consumption of coffee, alcohol, or NSAIDs
is commonly recommended, but there is no convincing
evidence of efficacy [60]. Although it seems plausible to
recommend taking several small low�fat meals per day,
this has not been formally investigated.

Acid suppression is safe and remains first�line therapy
in the absence of H pylori infection; an adequate trial of
therapy should be given and stepped up if unsuccessful
initially. Patients with dyspepsia often take antacids,
although there is no proof of efficacy [81]. A Cochrane
meta�analysis evaluating the efficacy of H2�receptor
antagonists in functional dyspepsia reported a significant
benefit over placebo with a number needed to treat of 8
[82]. However, these trials were relatively small and het�
erogeneous and often misclassified reflux disease as
functional dyspepsia, which may account for much of the
benefit. A meta�analysis of controlled, randomized trials
with PPIs in functional dyspepsia reported that this class
of agents was superior to placebo with a number needed
to treat of 7 [83]. Much of this benefit may be explained
by unrecognized GERD [26, 31, 83]. Furthermore, epi�
gastric pain, but not meal�related symptoms, seems to
respond to a PPI [28, 31, 83]. There is no evidence that
high�dose PPI therapy is beneficial over standard dosing,
but an empiric trial of high�dose PPI in practice may be
considered in difficult cases.

A Cochrane meta�analysis reported an 8% pooled rel�
ative�risk reduction with eradication of H. pylori com�
pared with placebo at 12 months of follow�up [53]. The
number needed to treat was calculated to be 17.
Because H pylori eradication can induce sustained
remission in a small minority of patients, this should be
routinely considered once the benefit and risks have
been carefully discussed with the patient.

Gastroprokinetic drugs like metoclopramide, dom�
peridone, and cisapride appear efficacious in functional

dyspepsia compared with placebo but have been poorly
studied [82, 84]. Publication bias may also account in
part for some of the positive meta�analyses in the litera�
ture [82]. Cisapride has been withdrawn from most mar�
kets in the world because of rare fatal arrhythmias. The
macrolide antibiotic erythromycin acts on the motilin
receptor to increase gastric emptying rate in patients
with diabetic and idiopathic gastroparesis [85, 86], but
its side effects and tachyphylaxis limit its clinical utility.
ABT�229, a synthetic motilin�like pro�kinetic drug with�
out antibacterial activity, was of no significant benefit in
functional dyspepsia over placebo, possibly because the
drug impairs fundic relaxation [41], Several other
approaches to FD, including fundus�relaxing drugs, new
prokinetics, selective serotonin reuptake inhibitors, and
visceral analgesic drugs are currently under investiga�
tion  [87—89].

The value of antidepressants in FD is not established.
In 1 crossover trial of 7 patients, amitryptiline in low
doses improved symptoms but not visceral hypersensi�
tivity or sleep [90], Limited promising data are available
on psychotherapy or hypnotherapy [91, 92], but more
studies are needed.

B2. Belching Disorders
Air swallowing during eating and drinking is a normal

physiological event and so is venting of the ingested air
during transient relaxations of the lower esophageal
sphincter [93]. Hence, belching can only be considered
a disorder when it becomes troublesome. The commit�
tee distinguishes aerophagia from unspecified excessive
belching.

B2a. Diagnostic Criteria* for Aerophagia

Must include all of the following:
1. Troublesome repetitive belching 
at least several times a week
2. Air swallowing that is objectively observed or
measured

*Criteria fulfilled for the last 3 months with symptom
onset at least 6 months before diagnosis.

B2b. Diagnostic Criteria* 
for Unspecified Excessive Belching

Must include all of the following:
1. Troublesome repetitive belching 
at least several times a week
2. No evidence that excessive air swallowing 
underlies the symptom

*Criteria fulfilled for the last 3 months with symptom
onset at least 6 months before diagnosis.
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Justification for Changes to the Criteria

In the previous Rome II classification, aerophagia was
described as an unusual disorder with excessive belch�
ing due to air swallowing. The committee decided to
expand the category based on consensus that excessive
belching is a presenting symptom and based on recent
evidence, obtained with intraluminal impedance meas�
urement of air transport in the esophagus [93], which
confirms that different mechanisms of excessive belch�
ing occur [94]. Belching is usually an unconscious act,
and the motility patterns of belching are quite similar to
those found in gastroesophageal reflux [93]. A recent
study performed by using intraluminal impedance meas�
urement in aerophagia patients revealed swallowing of
air that enters the esophagus very rapidly and is
expulsed almost immediately in the oral direction [94].
This phenomenon of «supragastric belching,» clearly
distinct from «gastric» belching, is not accompanied by
transient relaxation of the lower esophageal sphincter
and is only observed in aerophagia [94].

Clinical Evaluation

A positive diagnosis is based on a careful history and
observation of air swallowing. In typical cases, no inves�
tigation is required. Excessive belching may also accom�
pany GERD, and in difficult cases, pH monitoring or
empirical acid suppressive therapy may be considered
[95]. Belching is also often reported in dyspepsia in
which it does not respond to acid suppressive therapy
[95]. In FD, belching is associated with hypersensitivity
to gastric distention [21, 32, 34], which supports the
concept that belching is induced to relieve upper
abdominal discomfort. Rumination can usually be distin�
guished by the history and observation. It may be impor�
tant to screen for psychiatric disease, but there is no
evidence of excess psychopathology in aerophagia or in
functional dyspepsia with symptoms of belching [34].

Treatment

Explanation of the symptoms and reassurance are
important. The habit can sometimes be inhibited by
showing chest expansion and air ingestion as the patient
belches. Dietary modification (avoiding sucking candies
or chewing gum, eating slowly and encouraging small
swallows, and avoiding carbonated beverages) is often
recommended but has not been rigorously tested.
Behavioral therapy seems helpful in some cases, but
clinical trials are lacking. Studies investigating drug ther�
apy specifically in aerophagia are also lacking.

B3. Nausea and Vomiting Disorders

Definition

Nausea is a subjective symptom and can be defined
as an unpleasant sensation of the imminent need to
vomit typically experienced in the epigastrium or throat.

Vomiting refers to the forceful oral expulsion of gastric
or intestinal content associated with contraction of the
abdominal and chest wall muscles. Vomiting must be
distinguished from regurgitation and rumination.

Rationale for changes in criteria. After review of the
available literature, a new category, CIN was added. In
the Rome II criteria, nausea was considered a symptom

of motility�like dyspepsia [1], but the committee decided
to revise this on the basis of factor analysis data, on
clinical experience that persistent nausea is often of
central or psychological origin, and on the lack of
responsiveness of this symptom to empiric therapy.

The committee slightly modified the previous definition
of functional vomiting based on the setting of threshold

B3a. Diagnostic Criteria* 
for Chronic Idiopathic Nausea

Must include all of the following:
1. Bothersome nausea, occurring at least several
times per week
2. Not usually associated with vomiting
3. Absence of abnormalities at upper endoscopy 
or metabolic disease that explains the nausea

*Criteria fulfilled for the last 3 months with symptom
onset at least 6 months before diagnosis

B3b. Diagnostic Criteria* for Functional Vomiting

Must include all of the following:
1. On average, 1 or more episodes of vomiting 
per week
2. Absence of criteria for an eating disorder, 
rumination, or major psychiatric disease 
according to DSM�IV
3. Absence of self�induced vomiting and chronic
cannabinoid use and absence of abnormalities 
in the central nervous system or metabolic diseases
to explain the recurrent vomiting

*Criteria fulfilled for the last 3 months with symptom
onset at least 6 months before diagnosis

B3c. Diagnostic Criteria* 
for Cyclic Vomiting Syndrome

Must include all of the following:
1. Stereotypical episodes of vomiting regarding
onset (acute) and duration (less than 1 week)
2. Three or more discrete episodes in the prior year
3. Absence of nausea and vomiting between
episodes

*Criteria fulfilled for the last 3 months with symptom
onset at least 6 months before diagnosis

Supportive criterion 
History or family history of migraine headaches.
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frequencies and on the recognition of cannabinoid use as
a mechanism. A new category, cyclical vomiting in adults,
was added based on expert opinion and a better appreci�
ation that those with stereotypical attacks of cyclical vom�
iting differ from those with functional vomiting.

Clinical Features

Nausea is a common symptom, and the differential
diagnosis is wide. The committee recognized a group of
patients exist who have frequent unexplained nausea
with little or no vomiting. The mechanisms remain
unknown.

In children, the syndrome of cyclical vomiting is well
described (See «Childhood Functional Gastrointestinal
Disorders: Neonate/Toddler» on page 1519 in this
issue). Although it is rare, adults may develop cyclical
vomiting in middle age, and both men and women are
affected [96, 97]. Only 1 in 4 adults had a history of
migraine headaches. Adults have a mean of 4 cycles of
vomiting per year, with a mean duration of 6 days
(range, 1—21) and an average symptom�free interval of
3 months (range, 0.5—6) [96, 97].

The mechanisms underlying functional and cyclic
vomiting remain unknown. Major depression has been
linked to habitual postprandial and irregular vomiting,
whereas conversion disorder may explain some cases of
continuous vomiting [98]. In cyclical vomiting in adults,
psychiatric disease appears to be uncommon, with the
largest adult series suggesting only 20% having anxiety
or another psychiatric disorder [98].

Clinical Evaluation

The differential diagnosis of recurrent nausea or vom�
iting is extensive. Many drugs, including cannabinoid
use, may cause nausea and vomiting [99, 100]. In
patients with a history of «vomiting,» rumination and eat�
ing disorders need to be excluded by careful clinical
evaluation.

It is particularly important to exclude intestinal
obstruction, gastroparesis, and intestinal pseudoob�
struction as well metabolic and central nervous system
disease (eg, brainstem lesions on magnetic resonance
imaging) in adults presenting with recurrent unexplained
vomiting [99]. An upper endoscopy and a small bowel x�
ray or computed tomography enterography are per�
formed to exclude gastroduodenal disease and small
bowel obstruction. Biochemical testing is also essential
to exclude electrolyte abnormalities, hypercalcemia,
hypothyroidism, and Addison’s disease. If these tests
are normal, then it is reasonable to consider gastric�
emptying evaluation or gastrointestinal manometry. The
use of electrogastography is not widely accepted,
although gastric dysrhythmias may be recorded in some
patients with unexplained nausea and vomiting with nor�
mal gastric emptying [101].

Treatment

The treatment of chronic idiopathic nausea is not
defined. Antinausea drugs provide limited benefit empir�
ically. Commonly used antinauseants like prochlorper�
azine, diphenhydrinate, and cyclizine promethazine have
not been systematically studied in unexplained nausea
and have many side effects. Modest symptom improve�

ment has been shown with the 5�hydroxytryp�tamine3
antagonists ondansetron and alosetron over placebo in
functional dyspepsia, but nausea has not been specifi�
cally studied [42, 89]. Low�dose tricyclic antidepressant
therapy may be helpful anecdotally.

In functional vomiting, management of nutritional sta�
tus and psychosocial support is important. The role of
dietary and pharmacological therapy, both frequently
used, has not been specifically tested. There is also no
evidence that medications are particularly useful in this
group, although anecdotal reports suggest that tricyclic
antidepressants are helpful [97, 100]. Antiemetic drugs
can be tried but are often of little value. Data are lacking
on the value of behavioral or psychotherapy.

Patients with cyclical vomiting syndrome may require
hospital admission and supportive care during severe
bouts. Empiric treatments of antimigraine medications
have been used with anecdotal reports of success, and
a trial of antimigraine medications is worthwhile, espe�
cially when there is a family history of migraine
headaches. There are anecdotal reports on the use of
beta�blockers, tricyclic antidepressants, cyprohepta�
dine, ketorolac, and several others [96, 97, 102].

B4. Rumination Syndrome
Rumination syndrome is a condition characterized by

the repetitive, effortless regurgitation of recently ingest�
ed food into the mouth followed by rechewing and
reswallowing or expulsion [103]. Although initially
described in infants and the developmentally disabled
(reference to pediatric chapter), it is now widely recog�
nized that rumination syndrome occurs in males and
females of all ages and cognitive abilities [103, 104]. In
general, rumination is more common in females than
males.

Epidemiology

The epidemiology of rumination syndrome in the adult
general population remains to be carefully defined, but
clinical impression suggests it is rare.

B4. Diagnostic Criteria* for Rumination
Syndrome

Must include both of the following:
1. Persistent or recurrent regurgitation of recently
ingested food into the mouth with subsequent spit�
ting or remastication and swallowing
2. Regurgitation is not preceded by retching

*Criteria fulfilled for the last 3 months with symptom
onset at least 6 months before diagnosis

Supportive criteria
1. Regurgitation events are usually not preceded by
nausea
2. Cessation of the process when the regurgitated
material becomes acidic
3. Regurgitant contains recognizable food with a
pleasant taste
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Clinical Evaluation

Rumination syndrome is a probably underappreciated
condition in adults who are often misdiagnosed as hav�
ing vomiting secondary to gastroparesis or gastro�
esophageal reflux or anorexia or bulimia nervosa.
Clinical experience suggests that many individuals with
rumination have additional symptoms including nausea,
heart�burn, abdominal discomfort, diarrhea, and/or
constipation. Weight loss can also be a prominent fea�
ture of rumination syndrome, particularly in the adoles�
cent population [103, 104]. Typical clinical features
include the following:

1. Repetitive regurgitation of gastric contents begin�
ning within minutes of the start of a meal; this is to be
contrasted with the typical history of vomiting in the later
postprandial period in patients with gastro�paresis.

2. Episodes often last 1—2 hours.
3. The regurgitant consists of partially recognizable

food, which often has a pleasant taste according to the
patients.

4. The regurgitation is effortless or preceded by a
sensation of belching immediately before the regurgita�
tion or arrival of food in the pharynx.

5. Regurgitation may be preceded by brisk voluntary
contraction of the abdominis rectus.

6. There is usually lack of retching or nausea preced�
ing the regurgitation.

7. Patients make a conscious decision regarding the
regurgitant once it is present in the oropharynx. The
choice may depend on the social situation at the time.
Rumination is typically a «meal�in, meal�out, day�in,
day�out» behavior.

An association between rumination and bulimia ner�
vosa has been described [105], although bulimic
patients tend to expel rather than reswallow food and
may self�induce vomiting. Pathophysiological mecha�
nisms in�volved in rumination syndrome remain some�
what unclear, although all observations suggest some
adaptation of the belch reflex that overcomes the resist�
ance to retrograde flow provided by the lower
esophageal sphincter [105, 106]. Many patients have
evidence of «pathological gastroesophageal reflux»
because pH monitoring shows > 4% time with intrae�
sophageal pH below 4. However, careful study shows
that this is typically in the first hour after a meal and that
the time that esophageal pH is < 4 may be paradoxically
low because food buffers the gastric acid during the
postprandial period when repetitive regurgitation occurs.

Treatment

Reassurance, explanation, and behavioral therapy are
currently the mainstays of treatment in adolescents and
adults of normal intelligence with rumination syndrome.
PPIs are frequently used to suppress heartburn and to
protect the esophageal mucosa while therapy is institut�
ed. The preferred behavioral treatment for rumination
syndrome consists of habit reversal by using diaphrag�
matic breathing techniques to compete with the urge to
regurgitate [107]. Treatment of rumination in bulimics
has been reported to be less successful.

Future Research

Rome III Definitions for Gastroduodenal Disorders

The relationship of the newly defined disorders (PDS,
EPS, CIN, and CVS) to each other, to pathophysiological
mechanisms, and to response to therapy needs to be
assessed. The epidemiology of these disorders will also
need to be studied carefully.

Mechanisms of Symptom Production

The goal should be that the field moves to therapy
based on identified mechanisms. This requires more
extensive understanding of the physiological mecha�
nisms causing symptoms.

Diagnostic Issues

There is a great need for validated noninvasive diag�
nostic methods to help the clinician evaluate the etiology
of symptoms and to target appropriate treatment. The
pros and cons of the nutrient drink test need to be more
thoroughly understood.

Therapeutic Issues

There is a need for further development of validated
endpoints that may serve as biomarkers in the develop�
ment of novel treatment approaches. Medications
affecting the putative pathophysiological mechanisms
require further development. Combination therapies
need to be tested, to either enhance correction of
underlying single pathophysiology, or to correct more
than one pathophysiology. The peripheral and central
effects of selective serotonin reuptake inhibitor, tricyclic
antidepressants, and selective noradrenaline reuptake
inhibitors in health and dyspepsia require thorough char�
acterization. Appropriate pharmacoeconomic studies
are also needed to test the true value of available and
future therapies.
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Функціональні езофагеальні розлади (ФЕР) пред�
ставлено хронічними симптомами, характерними для
хвороб стравоходу, але не мають підтверджених
структурних або метаболічних змін.

Функціональні гастроінтестинальні розлади

А. Функціональні езофагеальні розлади
А1. Функціональна печія
А2. Функціональна торакалгія припустимо езофа�

геального генезу
А3. Функціональна дисфагія
А4. Глобус.

Хоча механізми, що відповідають за ці розлади, за�
лишаються маловивченими, вважається, що певна
комбінація фізіологічних та психосоціальних чинників
може призводити до провокації та виведення симп�
томів на клінічно ідентифікований рівень. Для діаг�
ностики обов’язковими є такі критерії:

1) виключення структурних або метаболічних роз�
ладів;

2) тривалість симптомів щонайменше 3 міс та їхній
початок як мінімум за 6 міс до встановлення діагнозу;

3) виключення ГЕРХ як причини симптомів;
4) моторні розлади, що мають гістопатологічну ос�

нову (наприклад, ахалазія, склеродермічне ураження
стравоходу), не повинні спричинювати симптоматики.

На сьогодні для підтвердження ГЕРХ досить довес�
ти зв’язок між симптомами та епізодами рефлюксу
кислоти, що діагностовано амбулаторно під час 
рН�метрії, або за позитивної відповіді на емпіричну
протирефлюксну терапію, навіть коли немає об’єк�
тивних ознак ГЕРХ. Метою такої модифікації критері�
їв є першочерговість діагностики ГЕРХ порівняно з
функціональними розладами під час первинного об�
стеження. Кислотозалежні хвороби стравоходу виве�
дено з групи ФЕР та введені до ГЕРХ, навіть якщо ці
обстеження вказують на гіперсенситивність страво�
ходу щодо інших подразників, окрім кислоти. До
функціональних можна зарахувати симптоми, що
персистують, попри лікування ГЕРХ, або не відпові�
дають даним щодо ГЕРХ. Залишається невивченою
роль епізодів слабкого рефлюксу (епізоди рефлюксів
з рН від 4 до 7) та не оцінено результати мультика�
нального інтралюмінального імпеданс�моніторингу.

А1. Функціональна печія

Визначення

Цей діагноз ставлять у разі ретростернального пе�
чіння за відсутності ГЕРХ та дотримання інших
обов’язкових критеріїв ФЕР.

Епідеміологія

Згідно з даними анкетування, печія буває у 20—
40% осіб у західній популяції. Обстеження, що перед�
бачають ендоскопію та амбулаторний рН�моніторинг
для об’єктивізації доказів ГЕРХ, вказують, що функ�
ціональною є печія менш ніж у 10% пацієнтів, які
звертаються до гастроентерологів зі скаргами на це
порушення.

Діагностичні критерії* функціональної печії

Повинні включати:
1. Ретростернальний дискомфорт або біль.
2. Брак доказів щодо ГЕРХ як причини симптома�

тики.
3. Відсутність моторних розладів, що мають гісто�

патологічний генез.
* Критерії повинні бути протягом останніх 3 міс та

з’явитися щонайменше за 6 міс до встановлення
діагнозу.

Обґрунтування змін діагностичних критеріїв

Під час порівняння з Римськими критеріями II було
вилучено хворих, у яких виявлено нормальну кислот�
ність у процесі рН�метрії, попри скарги на кислотоза�
лежні порушення, або з позитивною відповіддю на ан�
тирефлюксну терапію. До функціональних належать
симптоми, що недостатньо підлягають антирефлюк�
сній терапії або персистують у той час, коли епізоди
рефлюксу зникають після відповідної терапії. При
ГЕРХ два або більше днів на тиждень незначної печії
вже визнані такими, що впливають на якість життя, але
для функціональної печії ще не визначено частоту або
тяжкість симптомів, що впливають на якість життя.

Клінічна оцінка

Першим кроком до уникнення недооцінки екстра�
езофагеальних джерел симптоматики є ідентифікація
причини скарг. Потрібно підтвердити або заперечити
наявність ГЕРХ. Щодо цього недостатньо ендоскопії,
коли виявляють езофагіт, особливо у хворих, яких об�
стежують під час антирефлюксної терапії або відразу
після її закінчення. рН�моніторинг допомагає встано�
вити діагноз у пацієнтів з нормальною ендоскопічною
картиною, у тому числі й з персистуючою симптома�
тикою під час терапії. Позитивна відповідь на тера�
певтичну пробу з високими дозами ІПП неспецифіч�
на, проте недостатня відповідь є високо інформатив�
ним негативним предиктором щодо ГЕРХ.

Фізіологічні характеристики

У більшості літературних джерел вказано на вве�
дення осіб з непідтвердженою ГЕРХ до групи з при�
пустимою функціональною печією. Головним патоге�
нетичним чинником вважається порушення вісце�
ральної перцепції. Деякою мірою до патогенезу мож�
на залучати підвищену чутливість до рефлюксату з
незначними коливаннями рН. Не вивчено інтралюмі�
нальну ноцицептивну стимуляцію; недостатньо пря�
мих доказів порушення проведення центрального
сигналу у хворих з печією.

Психологічні характеристики

Гострий експериментальний стрес підвищує чутли�
вість стравоходу до кислоти без індукції епізодів
рефлюксу у хворих на ГЕРХ. На підвищення перцепції
впливає психологічний статус пацієнта. Психологіч�
ний профіль не відрізняється у хворих з нормальною
кислотністю стравоходу і відсутністю езофагіту від
такого у хворих з підвищеною кислотоекспозицією.
Проте у хворих, у яких при рН�метрії немає кореляції

ФУНКЦІОНАЛЬНІ ЕЗОФАГЕАЛЬНІ РОЗЛАДИ
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між печією та епізодами рефлюксу, продемонстрова�
но вищі показники тривожності та соматизації, а та�
кож погану соціальну підтримку порівняно з хворими
з рефлюкспровокованою симптоматикою.

Лікування

Персистуючі симптоми, що не пов’язані з ГЕРХ,
можуть відповідати на низькі дози трициклічних анти�
депресантів та антидепресантів інших груп або пси�
хотерапію, хоча це не підтверджено контрольовани�
ми дослідженнями. Вивчають зменшення релаксацій
нижнього стравохідного сфінктера під дією баклофе�
ну. Антирефлюксна хірургія у хворих з функціональ�
ною печією не достатньо оцінена, проте очікується,
що вона не буде такою ефективною, як при ГЕРХ.

А2. Функціональна торакалгія припустимо 
езофагеального генезу

Визначення

Цей розлад характеризується епізодами болю у
грудній клітці серединної локалізації та вісцерально�
го характеру, що дає змогу припустити його езофа�
геальний генез. Такий біль легко сплутати зі стено�
кардією та болем через іншу патологію стравоходу, в
тому числі ахалазію та ГЕРХ.

Епідеміологія

Ця хвороба досить поширена. У 15—30% хворих з
торакалгією, яким проводять коронароангіографію, у
патологічних змін з боку коронарних сосудів не вияв�
лено. Хоча торакалгію вважали хворобою літніх жінок,
вона вдвічі частіше спостерігалася у осіб 15—34.
Зустрічалася з однаковою частотою у чоловіків і
жінок.

Діагностичні критерії* функціональної торакалгії,
припустимо езофагеального генезу

Повинні включати:
1. Непекучий серединний біль або дискомфорт у

грудній клітці.
2. Брак доказів щодо ГЕРХ як причини симпто�

матики.
3. Відсутність моторних розладів, що мають гісто�

патологічний генез.
* Критерії повинні бути протягом останніх 3 міс та

з’явитися щонайменше за 6 міс до встановлення
діагнозу.

Обґрунтування змін діагностичних критеріїв

Як і для інших функціональних езофагеальних роз�
ладів, епізоди болю, пов’язаного з рефлюксом, нале�
жать до симптомів ГЕРХ.

Клінічна оцінка

Передусім належить встановити, що це не карді�
альна патологія. Для визначення діагностичної та лі�
кувальної тактики слід переконатися, що немає ГЕРХ.
При цьому не варто обмежуватися лише даними ен�
доскопії, бо езофагіт уражує менше ніж 20% хворих з
торакалгією неясного генезу. Корисним є рН�моніто�
ринг, а найчутливішим критерієм вважається статис�

тичне підтвердження кореляції між симптомами та
епізодами рефлюксу. У процесі сумарної оцінки ста�
ну осіб з нормальною та порушеною кислотністю
кислотозалежний біль виявляють у 40% хворих з нор�
мальними показниками коронарографії. Терапевтич�
на проба з високими дозами ІПП дає змогу швидко
визначити зв’язок скарг з епізодами рефлюксу. Її ре�
комендують завдяки простоті та низькій собівартості.
Інші діагностичні дослідження, в тому числі езофаго�
манометрія, мають обмежене застосування. Їх вико�
ристовують тоді, коли біль у грудній клітці є єдиною
ознакою.

Фізіологічні характеристики

Порушення визначаються у трьох напрямах: сен�
сорні, порушення передачі центрального нервового
імпульсу та моторики стравоходу. Моторні розлади,
зокрема спастичні, є провідними, проте їхня первин�
на роль у виникненні торакалгій не вивчена. Дослід�
жують зв’язок болю з надмірною тривалістю скоро�
чення поздовжніх м’язів. Первинним порушенням мо�
же бути підвищена чутливість до інтралюмінальних
стимулів, у тому числі вплив кислоти та розтягнення
стравоходу. Пацієнтів з торакалгією можна віддифе�
ренціювати від здорових осіб за результатами вимі�
рювання тиску з використанням імпедансної плані�
метрії. Невідомо, яким чином у хворих з функціональ�
ною торакалгією виникає стан гіперчутливості. За це
може відповідати інтермітуюча стимуляція фізіологіч�
ним рефлюксом кислоти або спонтанне розтягнення
стравоходу під час ковтання та відрижки. Також може
порушуватися передача аферентних сигналів в ЦНС.
Численні дослідження, зокрема електростимуляції та
кортикальних стимулювальних потенціалів, варіабель�
ності серцевого ритму, вказують на те, що торакалгії,
спричинені локальною стимуляцією стравоходу, суп�
роводжуються порушенням центральної передачі ім�
пульсу та вегетативною відповіддю. У кислоточутли�
вих осіб такі зміни провокуються введенням кислоти.

Психологічні характеристики

Роль психологічних чинників складна. У хворих з
хронічною торакалгією спостерігаються психіатричні
зміни, зокрема тривожні розлади, депресія, сомати�
зація хвороби. Ці розлади сприяють посиленню скарг
та обтяжують симптоматику. Психологічні чинники
також впливають на загальне самопочуття, праце�
здатність і якість життя.

Лікування

З огляду на можливий вплив на якість життя та
спонтанні рецидиви потрібне систематичне лікуван�
ня. Показана пробна терапія ГЕРХ. Після заперечен�
ня ГЕРХ терапевтичні можливості обмежені. Конт�
рольовані дослідження довели неефективність міо�
релаксантів гладеньких м’язів, ін’єкції ботулотоксину
в нижній езофагеальний сфінктер та стравохід також
неефективні. Найбільшу надію покладають на анти�
депресанти та психотерапію. У контрольованих дос�
лідженнях доведено ефективність трициклічних анти�
депресантів та сучасніших препаратів, наприклад, ін�
гібіторів зворотного захоплення серотоніну. Ефек�
тивність лікування не залежала від якихось специфіч�
них фізіологічних або психологічних порушень.
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А3. Функціональна дисфагія

Визначення

Це порушення характеризується відчуттям ано�
мального транзиту через стравохід. Для підтвер�
дження діагнозу треба переконатися, що немає
структурних змін, ГЕРХ та порушень езофагеальної
моторики, що мають гістопатологічний генез.

Епідеміологія

Інформації про поширення функціональної дисфагії
недостатньо. Від 7 до 8% респондентів серед домо�
господарок повідомляють про дисфагію, причину
якої не можна пояснити захворюваннями, що вказані
в анкеті. До 1% пацієнтів повідомляють про часту
дисфагію. Функціональна дисфагія спостерігається
рідше серед ФЕР.

Діагностичні критерії* функціональної дисфагії

Повинні включати:
1. Відчуття застрявання або аномального проход�

ження через стравохід твердої та/або рідкої їжі.
2. Брак доказів щодо ГЕРХ як причини симпто�

матики.
3. Відсутність моторних розладів, що мають гісто�

патологічний генез.
* Критерії повинні бути протягом останніх 3 міс та

з’явитися щонайменше за 6 міс до встановлення
діагнозу.

Обґрунтування змін діагностичних критеріїв

Дисфагія не пов’язана з епізодами рефлюксу. Про�
те, якщо цей зв’язок встановлено, на відміну від Рим�
ських критеріїв ІІ, цей симптом зараховують до ГЕРХ,
навіть без інших об’єктивних ознак ГЕРХ.

Клінічна оцінка

Передусім належить встановити, що немає струк�
турних змін. Для виявлення внутрішніх та зовнішніх
уражень потрібно виконати ендоскопію та рентгено�
графію стравоходу із застосуванням барію. За потре�
би дослідження доповнюють вивченням транзиту рент�
геноконтрастної речовини під час рентгеноскопії. Під
час ендоскопії рекомендують провести біопсію, щоб
переконатися, що немає еозинофільного езофагіту.
Якщо неінформативними виявилися ендоскопія та
рентгенографія з використанням барію, рекоменду�
ють езофагоманометрію, переважно для діагностики
ахалазії. рН�моніторинг відіграє незначну роль, проте
може бути корисним у тих хворих, у яких дисфагія
супроводжується печією та регургітацією. Пробного
лікування високими дозами ІПП зазвичай достатньо
для діагностики латентної ГЕРХ як причини дисфагії.

Фізіологічні характеристики

Механізми, що відповідають за розвиток хвороби,
вивчено недостатньо. У деяких осіб може бути пе�
ристальтична дисфункція. Швидке поширення перис�
тальтичної хвилі супроводжується зниженням клірен�
су барію, що може сприйматися як дисфагія. Таким
чином до дисфагії може призводити недостатнє або
низькоамплітудне скорочення, що погіршує спорож�
нення стравоходу. Дисфагію також можна індукувати

шляхом інтралюмінального введення кислоти або ба�
лонного розтягнення, що підтверджує роль порушен�
ня езофагеальної перцепції.

Психологічні характеристики

Експерименти з гострим стресом демонструють,
що центральні чинники можуть посилювати порушен�
ня моторики. Незалежно від симптоматики транзит
барію погіршується під час стресу. Слухові подразни�
ки, що перевищують поріг больової чутливості, або
складні когнітивні завдання погіршують показники
манометрії шляхом збільшення амплітуди хвиль ско�
рочення та індукції серії одночасних скорочень.

Лікування

Комплексом лікування передбачені уникнення чинни�
ків, що провокують хворобу, ретельне пережовування
їжі та корекція психологічних порушень. Застосовують
антидепресанти та психотерапію. Може бути показана
емпірична дилатація. У частини пацієнтів з переважан�
ням спастичного компоненту можуть бути ефективними
використання міорелаксантів гладеньких м’язів, ін’єкції
ботулотоксину, пневмодилятація, особливо в разі не�
повної релаксації нижнього езофагеального сфінктера
та порушення спорожнення дистального відділу страво�
ходу під час рентгенографії з використанням барію.

А4. Глобус

Визначення

Глобус визначається як відчуття грудки, залишків їжі
або стиснення в глотці. Воно не супроводжується бо�
лем, часто зменшується під час їди, зазвичай є епізо�
дичним і не пов’язане з дисфагією та одинофагією.
Для підтвердження діагнозу треба переконатися, що
немає структурних змін, ГЕРХ та порушення езофаге�
альної моторики, що мають гістопатологічний генез.

Діагностичні критерії* глобуса

Повинні включати:
1. Персистуюче або інтермітуюче відчуття грудки

або стороннього тіла в горлі.
2. Виникнення відчуття між прийомами їжі.
3. Відсутність дисфагії або одинофагії.
4. Брак доказів щодо ГЕРХ як причини симпто�

матики.
5. Відсутність моторних розладів, що мають гісто�

патологічний генез.
* Критерії повинні бути протягом останніх 3 міс та

з’явитися щонайменше за 6 міс до встановлення
діагнозу.

Обґрунтування змін діагностичних критеріїв

Глобус слід диференціювати з болем. Біль часто
вказує на локальні структурні зміни. Проте, якщо
встановлено зв’язок глобуса з епізодом рефлюксу,
на відміну від Римських критеріїв ІІ, цей симптом за�
раховують до ГЕРХ, навіть коли немає інших об’єк�
тивних ознак ГЕРХ.

Клінічна оцінка

Для встановлення діагнозу потрібно ретельно зіб�
рати анамнез, переконавшись, що немає дисфагії.
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Потрібне фізикальне дослідження шиї з подальшим
назоларингоскопічним дослідженням глотки та гор�
тані, хоча точаться суперечки стосовно використання
назоларингоскопії у повсякденній практиці у хворих з
типовими симптомами. За наявності симптомів «три�
воги» (дисфагія, одинофагія, схуднення, хрипота)
потрібне ретельніше обстеження. У разі зв’язку гло�
буса з типовими симптомами рефлюксу доцільна
пробна терапія ІПП.

Фізіологічні характеристики

Існуючих доказів недостатньо для пояснення ви�
никнення глобуса внаслідок будь�яких анатомічних
аномалій. Моторика верхнього езофагеального сфінк�
тера не впливає на появу глобуса, механізм ковтання
також не порушений. Позиви до ковтання та підви�
щення частоти ковтання можуть призводити до поя�
ви симптоматики шляхом потрапляння повітря в
проксимальний відділ стравоходу. Відчуття глобуса
можна змоделювати шляхом езофагеального балон�
ного розтягнення, що вказує на певну роль езофаге�

альної гіперчутливості. Глобус поширеніший в асоціа�
ції із симптомами рефлюксу, хоча достовірного
зв’язку не встановлено. Крім того, антирефлюксна
терапія не дає достатнього ефекту. В патофізіології
глобуса роль гастроезофагеального рефлюксу та по�
рушень моторики дистального відділу стравоходу
визнана мінімальною.

Психологічні характеристики

У осіб з глобусом не ідентифіковано специфічні
психологічні характеристики. Стресові ситуації мо�
жуть провокувати виникнення або погіршення симп�
томів. У понад 96% хворих з глобусом посилюється
симптоматика під час емоційного напруження.

Лікування

Попри доброякісний генез симптому, ефективна
фармакотерапія не розроблена. Прогноз низький,
оскільки симптоматика зберігається більш ніж у 75%
хворих протягом 3 років. Контрольованих досліджень
ефективності антидепресантів немає.

Продовження в наступному числі журналу



СПИСОК ЛІТЕРАТУРИ

1. Talley N.J., Stanghellini V., Heading R.C. et al. Functional
gastroduodenal disorders // Gut.— 1999.— 45 (suppl II) .—
P. 37—42.

2. Stanghellini V. Review article: pain versus discomfort�is dif�
ferentiation clinically useful? // Aliment. Pharmacol. Ther.—
2001.— 15.— P. 145—149.

3. Colin�Jones D.G., Bloom B., Bodemar G. et al. Manage�
ment of dyspepsia: report of a working party // Lancet.—
1988.— 1.— P. 576—579.

4. Talley N.J., Weaver A.L., Tesmer D.L., Zinsmeister A.R.
Lack of discriminant value of dyspepsia subgroups in patients re�
ferred for upper endoscopy // Gastroenterology.— 1993.—
105.— P. 1378—1386.

5. Klauser A.G., Schindlbeck N.E., Muller�Lissner S.A.
Symptoms in gastro�esophageal reflux disease // Lancet.—
1990.— 335.— P. 205—208.

6. Talley N.J., Zinsmeister A.R., Schleck C.D. et al. Dyspepsia
and dyspepsia subgroups: a population based study // Gastro�
enterology.— 1992.— 102.— P. 1259—1268.

7. Agreus L., Svardsudd K., Nyren O. et al. Irritable bowel
syndrome and dyspepsia in the general population: overlap and
lack of stability over time // Gastroenterology.— 1995.— 109.—
P. 671—680.

8. Johnsen R., Bernersen B., Straume B. et al. Prevalence of
endo�scopic and histological findings in subjects with and witho�
ut dyspepsia // BMJ.— 1991.— 302.— P. 749—752.

9. Klauser A.G., Voderholzer W.A., Knesewitsch P.A. et al.
What is behind dyspepsia? // Dig. Dis. Sci.— 1993.— 38.—
P. 147—154.

10. Talley N.J., Weaver A.L., Zinsmeister A.R. et al. Onset and
disap�pearance of gastrointestinal symptoms and functional gas�
troin�testinal disorders // Am J. Epidemiol.— 1992.— 136.—
P. 165—177.

11. Talley N.J., McNeil D., Hayden A. et al. Prognosis of chro�
nic unexplained dyspepsia. A prospective study of potential pre�
dictor variables in patients with endoscopically diagnosed nonul�
cer dyspepsia // Gastroenterology.— 1987.— 92.— P. 1060—
1066.

12. Koloski N.A., Talley N.J., Boyce P.M. Predictors of health
care seeking for irritable bowel syndrome and nonulcer dyspep�
sia: a critical review of the literature on symptom and psychosoci�
al factors // Am. J. Gastroenterol.— 2001.— 96.— P. 1340—
1349.

13. Talley N.J., Boyce P., Jones M. Dyspepsia and health care
seeking in a community: how important are psychological fac�
tors? // Dig. Dis. Sci.— 1998.— 43.— P. 1016—1022.

14. Drossman D.A., Thompson G.W., Talley N.J. et al. Identifi�
cation of subgroups of functional gastrointestinal disorders. Gas�
troenterol Int 1990.— 3.— P. 159—172.

15. Stanghellini V., Tosetti C., Paternicoa A. et al. Predominant
symptoms identify different subgroups in functional dyspepsia //
Am. J. Gastroenterol.— 1999.— 94.— P. 2080—2085.

16. Laheij R.J., De Koning R.W., Horrevorts A.M. et al. Predo�
minant symptom behavior in patients with persistent dyspepsia
during treatment // J. Clin. Gastroenterol.— 2004.— 38.— P.
490—495.

17. Stanghellini V., Tosetti C., Paternico A. et al. Risk indicators
of delayed gastric emptying of solids in patients with functional
dyspepsia // Gastroenterology.— 1996.— 110.— P. 1036—1042.

18. Perri F., Clemente R., Festa V. et al. Patterns of symptoms
in functional dyspepsia: role of Helicobacter pylori infection and
delayed gastric emptying // Am. J. Gastroenterol.— 1998.—
93.— P. 2082—2088.

19. Sarnelli G., Caenepeel P., Geypens B. et al. Symptoms as�
sociated with impaired gastric emptying of solids and liquids in
functional dyspepsia // Am. J. Gastroenterol.— 2003.— 98.—
P. 783—788.

20. Tack J., Piessevaux H., Coulie B. et al. Role of impaired
gastric accommodation to a meal in functional dyspepsia // Gas�
troenterology.— 1998.— 115.— P. 1346—1352.

21. Tack J., Caenepeel P., Fischler B. et al. Symptoms associ�
ated with hypersensitivity to gastric distention in functional
dyspepsia // Gastroenterology.— 2001.— 121.— P. 526—535.

22. Boeckxstaens G.E., Hirsch D.P., Kuiken S.D. et al. The pro�
ximal stomach and postprandial symptoms in functional dyspep�
tics // Am. J. Gastroenterol.— 2002.— 97.— P. 40—48.

23. Rhee P.L., Kim Y.H., Son H.J. et al. Evaluation of individual
symptoms cannot predict presence of gastric hypersensitivity in fun�
ctional dyspepsia // Dig. Dis. Sci.— 2000.— 45.— P. 1680—1684.

24. Talley N.J., Verlinden M., Jones M. Can symptoms discri�
minate among those with delayed or normal gastric emptying in
dysmotility�like dyspepsia? // Am. J. Gastroenterol.— 2001.—
96.— P. 1422—1428.

25. Peura D.A., Kovacs T.O., Metz D.C. et al. Lansoprazole in
the treatment of functional dyspepsia: two double�blind, rando�
mized, placebo�controlled trials // Am. J. Med.— 2004.— 116.—
P. 740—748.

26. Tack J., Caenepeel P., Arts J. et al. Prevalence and
symptomatic impact of non�erosive reflux disease in functional
dyspepsia // Gut 2005.— 54.— P. 1370—1376.

27. Carlsson R, Dent J, Bolling�Sternevald E. et al. The useful�
ness of a structured questionnaire in the assessment of sympto�
matic gastroesophageal reflux disease // Scand. J. Gastroente�
rol.— 1998.— 33.— P. 1023—1029.

28. Moayyedi P., Delaney B.C., Vakil N. et al. The efficacy of
proton pump inhibitors in nonulcer dyspepsia: a systematic revi�
ew and economic analysis // Gastroenterology.— 2004.— 127.—
P. 1329—1337.

29. Thomson A.B., Barkun A.N., Armnstrong D. et al. The preva�
lence of clinically significant endoscopic findings in primary care
patients with uninvestigated dyspepsia: The Canadian Adult
Dyspepsia Empiric Treatment�Prompt Endoscopy (CADET�PE)
study // Aliment. Pharmacol. Ther.— 2003.— 17.— P. 1481—1491.

30. Corsetti M., Caenepeel P., Fischler B. et al. Impact of coe�
xisting irritable bowel syndrome on symptoms and patho�physio�
logical mechanisms in functional dyspepsia // Am. J. Gastroente�
rol.— 2004.— 99.— P. 1152—1159.

31. Talley N.J., Meineche�Schmidt V., Pare P. et al. Efficacy of
omeprazole in functional dyspepsia: double�blind, randomized,
placebo�controlled trials (the Bond and Opera studies) // Ali�
ment. Pharmacol. Ther.— 1998.— 12.— P. 1055—1065.

32. Tack J., Bisschops R., Sarnelli G. Pathophysiology and tre�
atment of functional dyspepsia // Gastroenterology.— 2004.—
127.— P. 1239—1255.

33. Westbrook J.I., Talley N.J. Empiric clustering of dyspepsia
into symptom subgroups: a population�based study // Scand J.
Gastroenterol.— 2002.— 37.— P. 917—923.

34. Fischler B., Vandenberghe J., Persoons P. et al. Evidence�
based subtypes in functional dyspepsia with confirmatory factor
analysis: psychosocial and physiopathological correlates // Gas�
troenterology.— 2003.— 124.— P. 903—910.

35. Kwan A.C., Bao T.N., Chakkaphak S. et al. Validation of
Rome II criteria for functional gastrointestinal disorders by factor
analysis of symptoms in Asian patient sample // J. Gastroenterol.
Hepatol.— 2003.— 18.— P. 796—802.

36. Whitehead W.E., Bassotti G., Palsson O. et al. Factor anal�
yisis of bowel symptoms in US and Italian populations // Dig. Liv.
Dis.— 2003.— 35.— P. 774—783.

37. Camilleri M., Dubois D., Coulie B. et al. Results from the
US upper gastrointestinal study: prevalence, socio�economic im�
pact and functional gastro�intestinal disorder subgroups identifi�
ed by factor and cluster analysis // Clin. Gastroenterol. Hepa�
tol.— 2005.— 3.— P. 543—552.

38. Plessevaux H., De Winter B., Tack J. et al. Heterogeneity of
dyspepsia in the general population in Belgium // Gastroentero�
logy.— 2004.— 126.— P. A440—A441 (Suppl 2).

39. Tack J., Talley N.J., Coulie B. et al. Association of weight
loss with gastrointestinal symptoms in a tertiary�referred patient
population (abstr) // Gastroenterology.— 2003.— 124 (Suppl.
1).— P. A396.

40. Jones M.P., Talley N.J., Coulle B. et al. Clustering of weight
loss with symptoms of functional dyspepsia: a population�based
study // Gastroenterology.— 2003.— 124.— P. A390 (Suppl).

41. Talley N.J., Verlinden M., Snape W. et al. Failure of a moti�
lin receptor agonist (ABT�229) to relieve the symptoms of functi�
onal dyspepsia in patients with and without delayed gastric emp�
tying: a randomized double�blind placebo�controlled trial. Ali�
ment // Pharmacol. Ther.— 2000.— 14.— P. 1653—1661.

42. Talley N.J., Van Zanten S.V., Saez L.R. et al. A dose�ran�
ging, placebo�controlled, randomized trial of alosetron in patients
with functional dyspepsia // Aliment. Pharmacol. Ther.— 2001.—
15.— P. 525—537.

43. Tack J., Delia T., Ligozio G. et al. A phase II placebo con�
trolled randomized trial with tegaserod (T) in functional dyspepsia



(FD) patients with normal gastric emptying (NGE) Gastroentero�
logy.— 2002.— 122 (Suppl 1).— P. 154.

44. Castillo E.J., Camilleri M., Locke G.R. et al. A community�
based, controlled study of the epidemiology and pathophysio�
logy of dyspepsia. Clin Gastroenterol Hepatol 2004.— 2.—
P. 985—996.

45. Veldhuyzen van Zanten S.J., Flook N., Chiba N. et al. An
evidence�based approach to the management of uninvestigated
dyspepsia in the era of Helicobacter pylori. Canadian Dyspepsia
Working Group. CMAJ.— 2000.— 162.— P. S3—S23.

46. Hammer J., Eslick G.D., Howell S.C. et al. Diagnostic yield
of alarm features in irritable bowel syndrome and functional
dyspepsia. Gut.— 2004.— 53.— P. 666—672.

47. Straus W.L., Ofman J.J., MacLean C. et al. Do NSAIDs cause
dyspepsia? A meta�analysis evaluating alternative dyspepsia defini�
tions // Am. J. Gastroenterol.— 2002.— 97.— P. 1951—1958.

48. Manes G., Menchise A., de Nucci C., Balzano A. Empiri�
cal pre�scribing for dyspepsia: randomised controlled trial of
test and treat versus omeprazole treatment // BMJ.— 2003.—
326.— P. 1118.

49. Arents N.L., Thijs J.C., van Zwet A.A. et al. Approach to tre�
atment of dyspepsia in primary care: a randomised trial compa�
ring «test�and�treat» with prompt endoscopy // Arch. Intern.
Med.— 2003.— 163.— P. 1606—1612.

50. Lassen A.T., Pedersen F.M., Bytzer P., Schaffalitzky de
Muckadell O.B. Helicobacter pylori test�and�eradicate versus
prompt endos�copy for management of dyspeptic patients: a
randomised trial // Lancet.— 2000.— 356.— P. 455—460.

51. McColl K.E., Murray L.S., Gillen D. et al. Randomised trial
of endoscopy with testing for Helicobacter pylori compared with
non�invasive H pylori testing alone in the management of
dyspepsia // BMJ.— 2002.— 324.— P. 99—1002.

52. Talley N.J., Vakil N. Practice Parameters Committee of the
American College of Gastroenterology. Guidelines for the mana�
gement of dyspepsia // Am. J. Gastroenterol.— 2005.— 100.—
P. 2324—2337.

53. Moayyedi P., Soo S., Deeks J. et al. Forman D. Eradication
of Helicobacter pylori for non�ulcer dyspepsia // Cochrane Data�
base Sys Rev.— 2005.— (1).— P. CD002096.

54. Moayyedi P., Feltbower R., Brown J. et al. Effect of population
screening and treatment for Helicobacter pylori on dyspepsia and
quality of life in the community: a randomised controlled trial. Leeds
HELP Study Group // Lancet.— 2000.— 355.— P. 1665—1669.

55. Delaney B.C., Wilson S., Roalfe A. et al. Cost effectiveness
of initial endoscopy for dyspepsia in patients over age 50 years: a
randomised controlled trial in primary care // Lancet.— 2000.—
356.— P. 1965—1969.

56. Delaney B.C., Wilson S., Roalfe A. et al. Randomised con�
trolled trial of Helicobacter pylori testing and endoscopy for
dyspepsia in primary care // BMJ.— 2001.— 322.— P. 898—901.

57. Malfertheiner P., Megraud F., O’Morain C. et al. European
Helicobacter Pylori Study Group (EHPSG). Current concepts in
the management of Helicobacter pylori infection�The Maastricht
2—2000 Consensus Report. Aliment // Pharmacol. Ther.—
2002.— 16.— P. 167—180.

58. Berger M.Y., van der Velden J.J., Lijmer J.G. et al. Abdomi�
nal symptoms: do they predict gallstones? A systematic review //
Scand. J. Gastroenterol.— 2000.— 35.— P. 70—76.

59. Cuperus P., Keeling P.W., Gibney M.J. Eating patterns in
functional dyspepsia: a case control study // Eur. J. Clin. Nutr.—
1996.— 50.— P. 520—523.

60. Talley N.J., Weaver A.L., Zinsmeister A.R. Smoking, alco�
hol, and nonsteroidal anti�inflammatory drugs in outpatients with
functional dyspepsia and among dyspepsia subgroups // Am. J.
Gastroenterol.— 1994.— 89.— P. 524—528.

61. Holtmann G., Gschossmann J., Buenger L. et al. Do chan�
ges in visceral sensory function determine the development of
dyspepsia during treatment with aspirin? // Gastroenterology.—
2002.— 123.— P. 1451—1458.

62. Collen M.J., Loebenberg M.J. Basal gastric acid secretion
in non�ulcer dyspepsia with or without duodenitis // Dig. Dis.
Sci.— 1989.— 34.— P. 246—250.

63. Sarnelli G., Cuomo R., Janssens J., Tack J. Symptom pat�
terns and pathophysiological mechanisms in dyspeptic patients
with and without Helicobacter pylori // Dig. Dis. Sci.— 2003.—
48.— P. 2229—2236.

64. Greydanus M.P., Vassallo M., Camilleri M. et al. Neurohor�
monal factors in functional dyspepsia: insights on pathophysiolo�

gical mechanisms // Gastroenterology.— 1991.— 100.—
P. 1311—1318.

65. Wilmer A., Van Cutsem E., Andrioli A. et al. Ambulatory
gastrojejunal manometry in severe motility�like dyspepsia: lack of
correlation between dysmotility, symptoms, and gastric emptying
// Gut.— 1998.— 42.— P. 235—242.

66. Schwartz M.P., Samsom M., Smout A.J. Chemospecific alte�
rations in duodenal perception and motor responses in functional
dyspepsia // Am. J. Gastroenterol.— 2001.— 96.— P. 2596—2602.

67. Simren M., Vos R., Janssens J., Tack J. Unsuppressed
postprandial phasic contractility in the proximal stomach in fun�
ctional dyspepsia: relevance to symptoms // Am. J. Gastroente�
rol.— 2003.— 98.— P. 2169—2175.

68. Jebbink H.J., Van Berge�Henegouwen G.P., Bruijs P.P. et
al. Gastric myoelectrical activity and gastrointestinal motility in
patients with functional dyspepsia // Eur. J. Clin. Invest.—
1995.— 25.— P. 429—437.

69. Mearin F., Cucala M., Azpiroz F., Malagelada J.R. The ori�
gin of symptoms on the brain�gut axis in functional dyspepsia //
Gastroenterology.— 1991.— 101.— P. 999—1006.

70. Ladabaum U., Minoshima S., Hasler W.L. et al. Gastric dis�
tention correlates with activation of multiple cortical and subcorti�
cal regions // Gastroenterology.— 2001.— 120.— P. 369—376.

71. Vandenberghe J., Dupont P., Fischler B. et al. Regional
brain activation during proximal stomach distention in man: a po�
sitron emission tomography study // Gastroenterology.— 2005.—
128.— P. 564—573.

72. Holtmann G., Goebell H., Jockenhoevel F., Talley N.J. Alte�
red vagal and intestinal mechanosensory function in chronic
unexplained dyspepsia // Gut.— 1998.— 15.— P. 501—506.

73. Samsom M., Verhagen M.A.M.T., van Berge Henegouwen
G.P., Smout A.J.P.M. Abnormal clearance of exogenous acid and
increased acid sensitivity of the proximal duodenum in patients
with functional dyspepsia // Gastroenterology.— 1999.— 15.—
P. 515—520.

74. Feinle C., Meier O., Otto B. Role of duodenal lipid and
cholecystokinin A receptors in the pathophysiology of functional
dyspepsia // Gut.— 2001.— 48.— P. 347—355.

75. Lee K.J., Demarchi B., Demedts I. A pilot study on duode�
nal acid exposure and its relationship to symptoms in functional
dyspepsia with prominent nausea // Am. J. Gastroenterol.—
2004.— 99.— P. 1765—1773.

76. Tougas G. The autonomic nervous system in functional bo�
wel disorders // Gut.— 2000.— 47 (Suppl 4).— P. iv78—iv80.—
discussion iv87.

77. Holtmann G., Siffert W., Haag S. et al. G�protein beta 3 su�
bunit 825 CC genotype is associated with unexplained (functional)
dyspepsia // Gastroenterology.— 2004.— 126.— P. 971—979.

78. Wilhelmsen I., Haug T.T., Ursin H., Berstad A. Discriminant
analysis of factors distinguishing patients with functional dyspep�
sia from patients with duodenal ulcer. Significance of somatizati�
on // Dig. Dis. Sci.— 1995.— 40.— P. 1105—1111.

79. Cheng C. Seeking medical consultation: perceptual and
behavioral characteristics distinguishing consulters and noncon�
sulters with functional dyspepsia // Psychosom Med.— 2000.—
62.— P. 844—852.

80. Veldhuyzen van Zanten S.J.O., Cleary C., Talley N.J. et al.
Drug treatment of functional dyspepsia: a systematic analysis of
trial methodology with recommendations for the design of future
trials: report of an international working party // Am. J. Gastroen�
terol.— 1996.— 91.— P. 660—673.

81. Nyren O., Adami H.�O., Bates S. et al. Absence of therape�
utic benefit from antacids or cimetidine in non�ulcer dyspepsia //
N. Engl. J. Med.— 1986.— 314.— P. 339—343.

82. Moayyedi P., Soo S., Deeks J. et al. Pharmacological inter�
ventions for non�ulcer dyspepsia. Co�chrane upper gastrointesti�
nal and pancreatic diseases group. Cochrane Database Syst Rev
2003.— (3).— P. CD001960.

83. Moayyedi P., Delaney B.C., Vakil N. et al. The efficacy of
proton pump inhibitors in nonulcer dyspepsia: a systematic revi�
ew and economic analysis // Gastroenterology.— 2004.— 127.—
P. 1329—1337.

84. Veldhuyzen van Zanten SJ, Jones MJ, Verlinden M, Talley
NJ. Efficacy of cisapride and domperidone in functional (nonul�
cer) dyspepsia: a meta�analysis // Am. J. Gastroenterol.—
2001.— 96.— P. 689—696.

85. Janssens J., Peeters T.I., Vantrappen G. et al. Improve�
ment of gastric emptying in diabetic gastroparesis by erythrom�



ycin: pre�liminary studies // N. Engl. J. Med.— 1990.— 322.—
P. 1028—1031.

86. Richards R.D., Davenport K., McCallum R.W. The treat�
ment of idiopathic and diabetic gastroparesis with acute intrave�
nous and chronic oral erythromycin // Am. J. Gastroenterol.—
1993.— 88.— P. 203—206.

87. Tack J. Proximal gastric dysfunction in functional dyspep�
sia: management options. Curr Treat Options Gastroenterol
2004.— 7.— P. 265—272.

88. Halder S.L., Talley N.J. Treatment of functional dyspepsia.
Curr Treat Options Gastroenterol 2005.— 8.— P. 325—326.

89. Maxton D.G., Morris J., Whorwell P.J. Selective 5�hydroxyt�
rypta�mine antagonism: a role in irritable bowel syndrome and
functional dyspepsia? Aliment // Pharmacol. Ther.— 1996.—
10.— P. 595—599.

90. Mertz H., Fass R., Kodner A. et al. Effect of amitriptyline on
symptoms, sleep, and visceral perception in patients with functional
dyspepsia // Am. J. Gastroenterol.— 1998.— 93.— P. 160—165.

91. Hamilton J., Guthrie E., Creed F. et al. A randomized con�
trolled trial of psychotherapy in patients with chronic functional
dyspepsia // Gastroenterology.— 2000.— 119.— P. 661—669.

92. Calvert E.L., Houghton L.A., Cooper P. et al. Long�term
improvement in functional dyspepsia using hypnotherapy // Gas�
troenterology.— 2002.— 123.— P. 1778—1785.

93. Sifrim D., Silny J., Holloway R.H., Janssens J.J. Patterns of
gas and liquid reflux during transient lower oesophageal sphin�
cter relaxation: a study using intraluminal electrical impedance //
Gut.— 1999.— 44.— P. 47—54.

94. Bredenoord A.J., Weusten B.L., Sifrim D. et al. Aerophagia,
gastric, and supragastric belching: a study using intraluminal
electrical impedance monitoring // Gut.— 2004.— 53.— P.
1561—1565.

95. Lin M., Triadafilopoulos G. Belching: dyspepsia or gastroe�
soph�ageal reflux disease? // Am. J. Gastroenterol.— 2003.—
98.— P. 2139—2145.

96. Prakash C., Staiano A., Rothbaum R.J., Clouse R.E. Simi�
larities in cyclic vomiting syndrome across age groups // Am. J.
Gastroenterol.— 2001.— 96.— P. 684—688.

97. Prakash C., Clouse R.E. Cyclic vomiting syndrome in
adults: clinical features and response to tricyclic antidepressants
// Am. J. Gastroenterol.— 1999.— 94.— P. 2855—2860.

98. Muraoka M., Mine K., Matsumoto K. et al. Psychogenic
vomiting: the relation between patterns of vomiting and psychiat�
ric diagnoses // Gut.— 1990.— 31.— P. 526—528.

99. Quigley E.M.M., Hasler W.L., Parkman H.P. AGA technical
review on nausea and vomiting. Gastroenterology

100. Allen J.H., de Moore G.M., Heddle R., Twartz J.C. Canna�
binoid hyperemesis: cyclical hyperemesis in association with
chronic cannabis abuse // Gut.— 2004.— 53.— P. 1566—1570.

101. Parkman H.P., Hasler W.L., Barnett J.L., Eaker E.Y. Electro�
gastrography: a document prepared by the gastric section of the
American Motility Society Clinical GI Motility Testing Task Force //
Neurogastroenterol Motil.— 2003.— 15.— P. 89—102.

102. Forbes D., Withers G. Prophylactic therapy in cyclic vomi�
ting syndrome. J. Pediatr Gastroenterol Nutr 1995.— 21 (Suppl
1).— P. S57—S59.

103. Malcolm A., Thumshirn M.B., Camilleri M. et al. Ruminati�
on syndrome // Mayo Clin Proc.— 1997.— 72.— P. 646—652.

104. Olden K.W. Rumination syndrome // Curr. Treat. Options
Gastroenterol.— 2001.— 4.— P. 351—358.

105. O’Brien M.D., Bruce B.K., Camilleri M. The rumination
syndrome: clinical features rather than manometric diagnosis //
Gastroenterology.— 1995.— 108.— P. 1024—1029.

106. Thumshirn M., Camilleri M., Hanson R.B. et al. Gastric
mech�anosensory and lower esophageal sphincter function in
rumination syndrome // Am. J. Physiol.— 1998.— 275.—
P. G314—G321.

107. Johnson W.G., Corrigan S.A., Crusco A.H. et al. Behavioral
assess�ment and treatment of postprandial regurgitation // J.
Clin. Gastroenterol.— 1987.— 9.— P. 679—684.


