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УДК 616.329�002�036�07�085

Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ) —
классическое кислотозависимое заболевание,

возникающее вследствие недостаточности нижнего
пищеводного сфинктера и в 25—50% случаев требу�
ющее применения кислотоснижающих препаратов в
течение всей жизни [2, 4, 24, 31].

ГЭРБ относится к одному из наиболее частых хро�
нических гастроэнтерологических заболеваний, рас�
пространенность которого в развитых странах мира
достигает 30—40% среди взрослого населения и
имеет тенденцию к увеличению [2, 10, 21]. Широкие
эпидемиологические исследования, проведенные в
странах Западной Европы и США, свидетельствуют о
том, что 20—40% лиц постоянно (с различной часто�
той) испытывают изжогу — основной симптом ГЭРБ
[12]. Большое эпидемиологическое исследование,
проведенное в 2005 г. в 12 крупнейших городах Рос�
сии, показало, что изжога периодически или посто�
янно отмечалась у 59,7% пациентов, достоверной
разницы между мужчинами и женщинами выявлено
не было. Частые изжоги (2—3 раза в неделю и чаще)
были отмечены у 22,7% опрошенных (38,04% всех
больных с изжогой) [13].

Каких�либо репрезентативных эпидемиологи�
ческих данных о распространенности ГЭРБ в Украи�
не нет, и официальная статистика по этому заболе�
ванию в настоящее время не ведется. Частично это
связано с тем, что оценка распространенности ГЭРБ
является достаточно сложной вследствие отсутствия
общепризнанного определения болезни и «золотых»
диагностических критериев.

Симптомы ГЭРБ существенно влияют на качество
жизни пациентов. Во время одного из опросов, про�
веденных в США, выявилось, что 40% больных были
вынуждены ограничивать себя в характере питания,
а 30% — в количестве пищи. Около 50% опрошенных
сообщили, что отмечают общую слабость, а 21—
25% — постоянную утомляемость и упадок сил [7, 9,
21, 27]. По данным российских исследователей, су�
щественное снижение качества жизни вследствие
изжоги испытывали 56,8% больных: 38% были вы�
нуждены ограничивать себя в приеме любимой пи�
щи, у 26% — была ограничена физическая актив�
ность, у 20% — наблюдались нарушения сна [13].
Несмотря на это, к сожалению, только незначитель�

ная часть больных с ГЭРБ обращается к врачу и при�
нимает кислотоснижающие препараты. Так, по пос�
ледним данным, лекарственные препараты (преиму�
щественно антациды) в разных странах применяют
10—25% симптоматичных больных, а за медицин�
ской помощью обращаются 5,5—23% пациентов [4,
5, 24, 25].

Среди тех, кому для подтверждения ГЭРБ прово�
дится рутинное эндоскопическое исследование
верхних отделов пищеварительного тракта, видимые
повреждения пищевода (эрозии или изъязвления)
обнаруживаются только в 30—50% случаев [3—5, 9,
25]. Таким образом, у 50—70% пациентов с класси�
ческими клиническими признаками ГЭРБ достовер�
ные изменения пищевода при рутинной эндоскопии
не выявляются. Эти данные позволили еще в Ген�
вальском консенсусе, до сегодняшнего дня являю�
щимся основополагающим рекомендательным доку�
ментом по диагностике и лечению ГЭРБ в Европе,
выделить две ее основные формы: эндоскопически�
позитивную (рефлюкс�эзофагит, ГЭРБ с эзофагитом,
эрозивная ГЭРБ), склонную к осложнениям (язвы,
кровотечения, стриктуры) и эндоскопически�нега�
тивную ГЭРБ (ГЭРБ без эзофагита, неэрозивная
рефлюксная болезнь — НЭРБ), как правило, не
склонную к прогрессированию [7, 9, 25, 31]. В качес�
тве осложнения ГЭРБ отдельно выделяют пищевод
Барретта (ПБ), который у больных с рефлюкс�эзофа�
гитом развивается с частотой примерно 0,5—2% в
год и является потенциально опасным предраковым
состоянием. Конечным этапом спектра изменений в
пищеводе является аденокарцинома [6, 7, 19].

Таким образом, традиционные взгляды на спектр
ГЭРБ предполагают выделение трех клинических ва�
риантов: НЭРБ, эрозивная ГЭРБ (рефлюкс�эзофа�
гиты) и осложненная (пептические язвы, стриктуры,
ПБ) ГЭРБ. Для классификации эрозивной ГЭРБ в
настоящее время применяется Лос�Анджелесская
классификация рефлюкс�эзофагитов, согласно кото�
рой выделяют четыре степени их тяжести — A, В, C и
D [3, 7, 23]. Градация рефлюкс�эзофагитов по степе�
ням тяжести имеет большое значение для определе�
ния тактики и сроков их лечения. Диагностика ПБ в
настоящее время основывается на критериях Праж�
ской классификации 2004 г.
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Практический опыт свидетельствует о том, что
НЭРБ занимает особое положение, так как встреча�
ется чаще (в среднем в 60% случаев), чем рефлюкс�
эзофагиты (в среднем в 35% случаев), зачастую
труднее диагностируется и лечится, при этом су�
щественно влияя на качество жизни больных. Счита�
ется, что если в основе развития эрозивной ГЭРБ
лежит непосредственно патологическое воздействие
кислоты на дистальный пищевод, то в основе НЭРБ
лежит преимущественное повышение чувствитель�
ности слизистой пищевода к кислоте [2, 10, 25, 31].
В связи с этим, в последние годы появляются и но�
вые взгляды на спектр ГЭРБ. Ряд ученых считают, что
НЭРБ, эрозивная ГЭРБ и ПБ могут являться само�
стоятельными нозологическими формами [10, 25,
27, 31]. Это связано с тем, что до настоящего време�
ни нет достоверных данных о том, прогрессирует ли
НЭРБ в рефлюкс�эзофагит, а рефлюкс�эзофагит — в
ПБ и аденокарциному пищевода.

Различить эрозивную ГЭРБ и НЭРБ только на осно�
вании симптомов невозможно. Для ГЭРБ вообще ха�
рактерным является несоответствие между наличием
или отсутствием симптомов и эндоскопическими из�
менениями в пищеводе. Так, популяционные иссле�
дования показывают достаточно высокую распрост�
раненность рефлюкс�эзофагита (5—10%) у взрослых
бессимптомных пациентов [7, 23]. Исследования
среди пациентов, которые были отправлены на эн�
доскопию с изжогой как основным симптомом, пока�
зали, что рефлюкс�эзофагит имеется только у 30—
40% из них, то есть большинство пациентов имеют
НЭРБ [16, 19, 25, 31]. Такие факторы, как курение,
злоупотребление алкоголем, продолжительность
симптомов, инфицирование Helicobacter pylori, в
обеих группах больных встречаются без достоверных
различий. Однако между эрозивной ГЭРБ и НЭРБ су�
ществуют и некоторые клинические различия. Как
правило, НЭРБ не прогрессирует, хотя выраженность
изжоги при ней не меньше, чем при эрозивной ГЭРБ.
Установлено, что НЭРБ чаще встречается в молодом
возрасте, у женщин, среди лиц с меньшей массой те�
ла и меньшей частотой сопутствующих диафрагмаль�
ных грыж (примерно 24%), чем при эрозивной ГЭРБ
(примерно 56%) [7, 23, 31]. При НЭРБ достоверно ча�
ще встречаются экстраэзофагеальные и атипичные
проявления, такие как ларингиты и осиплость голоса,
кардиалгии, одышка, астма и хронический кашель,
поражения зубной эмали [21, 31]. Все это дает воз�
можность предположить, что эндоскопически нега�
тивная ГЭРБ и эзофагит по своей сути являются раз�
ными заболеваниями.

Предполагается, что больные с НЭРБ представля�
ют собой патогенетически неоднородную группу,
складывающуюся из подгрупп пациентов с повышен�
ным кислотным рефлюксным воздействием, повы�
шенным воздействием некислотных внутрипищевод�
ных стимулов (некислотный рефлюкс, дисмоторные
явления), гиперсенситивным пищеводом (повышен�
ная чувствительность к физиологическому воздей�
ствию кислоты) и др. [10, 25, 31].

Понятно, что ввиду неполной диагностики большая
часть больных с НЭРБ может выпадать из поля зре�
ния клиницистов. Как уже было сказано, к сожале�
нию, рутинная эзофагоскопия в таких случаях не

только не оказывает диагностической помощи, но
может являться фактором, негативно воздействую�
щим на формирование правильного диагноза и со�
ответствующее лечение. Поэтому чрезвычайно акту�
альным является подбор метода диагностики НЭРБ,
который бы позволял с большой вероятностью и на�
именьшими сложностями для больного поставить
диагноз и назначить соответствующее лечение.

Как известно, до настоящего времени «золотого
стандарта» диагностики НЭРБ не существует [4, 9]. К
сожалению, наряду с инвазивностью и определенны�
ми неудобствами для больного чувствительность су�
точного внутрипищеводного рН�мониторинга, кото�
рый приближается к «золотому стандарту» ГЭРБ, при
НЭРБ оставляет желать лучшего. В среднем он быва�
ет положительным только у 45—50% больных с НЭРБ,
по сравнению с 75% — с эрозивной ГЭРБ и 95% — с
ПБ [16, 18, 26]. При этом только 30—35% пациентов
устанавливают четкую связь между эпизодами реф�
люкса (фиксируемыми при рН�метрии) и появлением
изжоги, позволяющими заподозрить гиперчувстви�
тельность пищевода даже к физиологическому воз�
действию кислоты [16]. Дуоденогастроэзофагеаль�
ный рефлюкс (ДГЭР), который, как правило, коррели�
рует с тяжестью воспаления в слизистой пищевода,
при НЭРБ встречается в 50% случаев, тогда как при
эрозивной ГЭРБ — в 79%, а при ПБ — в 95% случаев
[16, 19, 26].

Более точные и обнадеживающие данные можно
получить при радиотелеметрическом внутрипище�
водном рН�мониторинге с помощью капсулы Браво,
которая позволяет удлинить срок мониторирования
до 48 часов и более комфортна для больного. Одна�
ко накопленных на сегодняшний день данных об ин�
формативности этого метода при НЭРБ пока недос�
таточно, а широкое внедрение данного метода сдер�
живает высокая стоимость исследования. Одним из
новых методов, который может оказаться эффектив�
ным при НЭРБ, является внутрижелудочная и внут�
рипищеводная импендансометрия, позволяющая
разграничивать кислотные и некислотные рефлюк�
сы, однако данных о клиническом применении этого
метода также пока недостаточно, и в нашей стране
он не применяется [39].

Поскольку в рутинной клинической практике ука�
занные методы диагностики пока не применяются,
для косвенного подтверждения НЭРБ следует широ�
ко использовать тест на ингибиторы протонной пом�
пы (ИПП�тест). В 1997 г. был предложен омепразо�
ловый тест, заключающийся в эмпирическом назна�
чении стандартной дозы омепразола (20 мг) и
оценке результатов лечения ex juvantibus в течение
двух недель [11, 15, 16, 30]. Последующие исследо�
вания показали, что чувствительность ИПП�теста в
диагностике ГЭРБ составляет 68—80% и зависит от
того, какой препарат, в какой дозе и как долго при�
меняется [16, 38].

Нами проведено сравнительное исследование чув�
ствительности ИПП�теста с использованием омепра�
зола и его более эффективного изомера — эзоме�
празола («Нексиума») в дозе 20 и 40 мг. К 5�у дню на
прием «Нексиума» в дозе 20 мг положительно отреа�
гировали 78,6% больных, в дозе 40 мг — 85,7%, на
прием омепразола — 70% пациентов. На 7�й день
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приема количество больных с положительным тера�
певтическим ответом во всех группах не изменилось.
Эффективность эзомепразола на 5�й день ИПП�теста
проанализирована также в зависимости от того, ка�
кая форма ГЭРБ (эрозивная ГЭРБ или НЭРБ) отмеча�
лась у больных. Терапевтический ответ на прием
«Нексиума» на 5�й день отмечен у 7 из 9 больных
(77,7%) с эрозивной ГЭРБ и 16 из 19 больных (84,2%)
с НЭРБ (Р > 0,05), то есть различия были статисти�
чески недостоверны. Таким образом, «Нексиум»�тест
можно рассматривать как эффективный и чувстви�
тельный метод дополнительной диагностики как эро�
зивной ГЭРБ, так и НЭРБ, который по своей чувстви�
тельности достоверно превосходит омепразоловый
тест и к тому же является неинвазивным и безопас�
ным. В клинической практике при отсутствии рН�мет�
рии «Нексиум»�тест можно рассматривать как пер�
вичный диагностический метод выбора при подозре�
нии на НЭРБ [38]. Результаты этого теста с высокой
диагностической информативностью можно оце�
нивать уже на 5�й день, а чувствительность теста по�
вышается при повышении дозы «Нексиума» до 40 мг.

Современное лечение ГЭРБ основывается на
принципе подавления кислоты: «чем сильнее, тем
лучше». Поэтому во всех случаях ГЭРБ препаратами
выбора являются современные ИПП, способные
стойко удерживать внутрижелудочный рН выше 4 в
течение необходимого времени (не менее 18 ч в сут�
ки). В настоящее время общепринятой является
стратегия лечения «Step�down», при которой в качес�
тве инициального лечения назначается одинарная
или двойная стандартная доза ИПП (в зависимости
от клинического варианта и степени тяжести ГЭРБ).
Следует подчеркнуть, что базовый курс начального
лечения ИПП должен составлять не менее одного
месяца (в среднем — 8 недель) [2, 4, 5, 9]. Как пра�
вило, при НЭРБ и рефлюкс�эзофагитах степени А и
В лечение начинается с одной стандартной дозы
ИПП в день в течение месяца. При рефлюкс�эзофа�
гитах степени С и D, а также при пищеводе Барретта
обычно назначается двойная стандартная доза ИПП
в течение 1—3 месяцев. После достижения клини�
ческой и эндоскопической (в случаях рефлюкс�эзо�
фагита) ремиссии переходят на поддерживающее
противорецидивное лечение стандартными или по�
ловинными дозами ИПП. Среди схем противореци�
дивного лечения наиболее популярными среди прак�
тических врачей являются терапия «по требованию»,
а также длительный прием обычной дозы ИПП один
раз в три дня или длительный ежедневный прием
ИПП в половинной дозе [4, 22, 32]. Если больному не
назначено поддерживающее лечение, то вероят�
ность рецидива эрозивного эзофагита в течение го�
да составляет 80—90% [27, 32].

Наш собственный и международный практический
опыт свидетельствует о том, что при НЭРБ добиться
стойкого клинического эффекта нередко бывает
намного тяжелее, чем при легких рефлюкс�эзофа�
гитах (степени А и В). Предполагается, что это свя�
зано с патогенетической неоднородностью больных
с НЭРБ, в эту группу могут попасть не только паци�
енты с повышенным кислотным рефлюксным воз�
действием, но и с повышенным воздействием некис�
лотных внутрипищеводных стимулов (некислотный

рефлюкс, дисмоторные явления), а также с так назы�
ваемым гиперсенситивным пищеводом, для которо�
го характерна повышенная чувствительность к фи�
зиологическому воздействию кислоты [39, 40]. Кро�
ме того, в эту группу попадают больные с НЭРБ и
экстраэзофагеальными проявленими (ларингиты и
осиплость голоса, кардиалгии, одышка, астма и хро�
нический кашель, поражения зубной эмали). В таких
случаях обычные стандартные дозы ИПП оказывают
недостаточный эффект, в связи с чем приходится
применять двойные дозы ИПП, дополнительно наз�
начать на ночь Н2�гистаминоблокаторы, антациды
и/или препараты, повышающие тонус нижнего пище�
водного сфинктера (баклофен). В тех случаях, когда
могут иметь место нерефлюксные причины изжоги
(повышенная механочувствительность, продолжи�
тельные сокращения пищевода, эмоциональные
факторы), применяют спазмолитики или антидеп�
рессанты [9, 24, 25, 38].

По мнению большинства гастроэнтерологов, про�
кинетики (метоклопрамид, домперидон) ввиду своей
низкой эффективности ни при эрозивной ГЭРБ, ни
при НЭРБ применяться не должны. Исключение сос�
тавляет наличие сопутствующего дуоденогастраль�
ного рефлюкса и доказанное снижением скорости
желудочной эвакуации [24, 38].

Как известно, первый и наиболее изученный
ИПП — это омепразол, являющийся «золотым стан�
дартом» антикислотной терапии и широко применя�
ющийся в клинике с 1989 г. В 2000 г. был синтези�
рован принципиально новый ИПП, представляющий
собой левовращающий изомер омепразола — эзо�
мепразол («Нексиум»), за технологию синтеза кото�
рого была присуждена Нобелевская премия по хи�
мии за 2001 г. По сравнению с омепразолом он об�
ладает улучшенными фармакокинетическими харак�
теристиками, позволяющими более продолжительно
и стойко удерживать необходимый для эффективно�
го лечения ГЭРБ интрагастральный рН (> 4). В нас�
тоящее время «Нексиум» рассматривается как один
из наиболее эффективных ИПП [1, 8, 14, 17, 20, 28,
29, 33—37, 41, 42].

Нами проведено открытое сравнительное клини�
ческое исследование эффективности омепразола в
дозе 20 мг и эзомепразола («Нексиума») в дозе
40 мг в инициальном лечении НЭРБ, диагноз кото�
рой основывался на клинических проявлениях (ежед�
невные изжоги) и подтверждался при внутрипище�
водном рН�мониторинге. Обследовано 75 пациентов
(43 женщины, 32 мужчины в возрасте от 24 до 52
лет) с НЭРБ, у которых первоначальное лечение
омепразолом в стандартной дозе 20 мг раз в сутки
в течение 7 дней не оказывало достаточного клини�
ческого эффекта. У таких больных в первой группе
(36 пациентов) назначался омепразол по 20 мг 2 ра�
за в день, во второй (39) — «Нексиум» по 40 мг один
раз в день в течение месяца. Эффективность лече�
ния оценивалась клинически, в зависимости от час�
тоты, скорости и полноты наступления клинического
эффекта (исчезновение или значительное умень�
шение изжоги). Безопасность и переносимость ле�
чения оценивалась на основе изучения частоты воз�
никновения побочных эффектов и изменения лабо�
раторных показателей.



К О Р П О Р А Т И В Н А  І Н Ф О Р М А Ц І Я

75Сучасна гастроентерологія, № 4 (30), 2006 р.

Проведенное исследование показало, что приме�
нение «Нексиума» в дозе 40 мг один раз в сутки в
течение месяца у больных с резистентной НЭРБ яв�
ляется достоверно более эффективным и безопас�
ным, чем лечение омепразолом в двойной дозе. Че�
рез месяц клиническая ремиссия была отмечена у
28 больных (77,7%) первой группы и 35 (89,7%) —
второй (Р < 0,01). Скорость наступления клиническо�
го эффекта также оказалась достоверно выше у
больных, которым проводилось лечение «Нексиу�
мом» в дозе 40 мг. Так, через 3 и 7 дней в группах
пациентов, лечившихся «Нексиумом» в дозе 40 мг,
клиническое улучшение отмечалось у 28 (71,8%) и 31
(79,5%) больного соответственно по сравнению с 20
(55,5%) и 25 (69,4%) пациентами, лечившимися
омепразолом (Р < 0,01). Побочные эффекты в виде
головной боли и кратковременной диареи отмечены
у 4 (11,1%) больных первой группы, у 2 (5,1%) — вто�
рой. В первой группе на фоне лечения омепразолом
у 2 (5,5%) пациентов отмечалось кратковременное
преходящее повышение уровня аланинаминотран�
сферазы и ГГТ. Во второй группе каких�либо патоло�
гических отклонений лабораторных показателей за�
фиксировано не было.

Таким образом, применение «Нексиума» в дозе
40 мг является эффективным и безопасным методом
первой линии инициального лечения пациентов с
НЭРБ в случаях, когда стандартные дозы ИПП недос�
таточно эффективны. Однократный прием 40 мг
«Нексиума» позволяет повышать комплаенс со сто�
роны пациентов и существенно улучшать результаты
лечения и качество жизни этой категории больных.
Клинические преимущества «Нексиума» связаны с
тем, что он имеет лучший фармакокинетический
профиль и преимущества в метаболизме, способ�
ствующие увеличению его доставки непосредствен�
но к протонным помпам. В результате этого «Некси�
ум» осуществляет более выраженный, скорый и ус�
тойчивый контроль кислотной продукции, чем другие
ИПП, который более предсказуем, что связано с
меньшим гидроксилированием изоферментами сис�
темы цитохрома Р450 [1, 29, 33, 36].

В конечном итоге, более совершенный антисекре�
торный эффект «Нексиума» приводит к лучшим и бо�
лее предсказуемым клиническим результатам по
сравнению с другими ИПП в лечении ГЭРБ вообще и
в лечении резистентных к обычным дозам ИПП фор�
мам НЭРБ в частности.
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СУЧАСНІ ПОГЛЯДИ НА ОСОБЛИВОСТІ КЛІНІЧНИХ ПРОЯВІВ, ДІАГНОСТИКУ І ЛІКУВАННЯ
НЕЕРОЗИВНОЇ ГАСТРОЕЗОФАГЕАЛЬНОЇ РЕФЛЮКСНОЇ ХВОРОБИ
С.М. Ткач, Ю.Г. Кузенко
Наведено сучасні дані щодо основних клінічних форм гастроезофагеальної рефлюксної хвороби (ГЕРХ), ме�
тодів її діагностики та ефективності різних методів лікування. Зроблено висновок про те, ще неерозивна реф�
люксна хвороба є особливою формою ГЕРХ, яка складніше діагностується і лікується. Кращою стратегією для
лікування неерозивної рефлюксної хвороби є застосування сучасних інгібіторів протонної помпи, таких як
езомепразол («Нексіум»).

THE MODERN VIEWS ON THE CLINICAL MANIFESTATIONS, DIAGNOSIS 
AND OF TREATMENT OF NON8EROSIVE GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE
S.M. Tkach, Yu.G. Kuzenko
The data on the main clinical forms, diagnostic methods and treatment of GERD have been presented in the article.
It has been concluded that non�erosive gastroesophageal reflux disease (NERD) is a specific form of GERD, which
is more complicated for diagnostics and treatment. The best strategy for NERD treatment is the use of modern PPI,
such as esomeprazole.


