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Как известно, гастроэзофагеальная рефлюкс�
ная болезнь (ГЭРБ), определяемая как нали�

чие симптомов или повреждений, связанных с
рефлюксом желудочного содержимого в пище�
вод, может манифестировать как пищеводными,
так и внепищеводными проявлениями. Когда
эффекты гастроэзофагеального рефлюкса рас�
пространяются за пределы пищевода, говорят об
экстраэзофагеальном рефлюксе (ЭЭР). Наибо�
лее частой манифестацией ЭЭР являются раз�
личные ларингофарингеальные расстройства.
Этот феномен известен как ларингофарингеаль�
ный рефлюкс (ЛФР).

Установление корреляции между ГЭРБ, ЛФР
и ларингофарингеальными расстройствами за�
труднено, поскольку эти состояния широко рас�
пространены в общей популяции и большинство
больных с ЛФР не сообщают о таких классичес�
ких симптомах как изжога и регургитация [15,
16]. Тем не менее, в большом исследовании типа
случай — контроль, в котором сравнивались
101 366 пациентов с ГЭРБ и 101 366 лиц конт�
рольной группы, была обнаружена сильная связь
между эзофагитами или стриктурами и некото�
рыми ларингофарингеальными расстройствами
[8]. Еще одно исследование типа случай — конт�
роль 1980 детей с ГЭРБ и 7920 лиц контрольной
группы выявило схожую связь между ГЭРБ и
педиатрическими ларингофарингеальными симп�
томами [5]. Третье подобное исследование пока�
зало повышение риска рака гортани и глотки у
пациентов с ГЭРБ [6].

Спектр ларингофарингеальных 
расстройств при ГЭРБ
Наиболее частыми ГЭРБ�зависимыми ларин�

гофарингеальными расстройствами являются
хронический ларингит, охриплость голоса, ка�
шель, глобус, боли в горле, чрезмерное откаш�
ливание и отхаркивание, синдром постназаль�
ного затекания, неприятный запах изо рта [9, 20,
21, 42]. Реже встречаются такие ларингофарин�
геальные расстройства как пароксизмальный
ларингоспазм, поверхностная ульцерация и гра�
нулемы, гортанный и подглоточный стеноз,
карцинома глотки и гортани [6, 9, 28]. Подсчи�
тано, что около 10 % ЛОР�пациентов могут
иметь расстройства или симптомы, связанные с
ГЭРБ [42]. Персистирующие боли в горле и
хронические ларингиты ассоциируются с ГЭРБ
не менее чем в 60 % случаев [39]. Глобус, опре�
деляемый как чувство комка в горле, может
быть вызван ЛФР более чем у 50 % больных
[26, 35].

ЛФР считается одной из основных причин
возникновения различных патологий гортани.
Большинство гастроэнтерологов рассматривают
ЛФР как экстраэзофагеальное проявление
ГЭРБ, в то время как отоларингологи считают,
что ЛФР и ГЭРБ являются двумя совершенно
разными заболеваниями с разными механизма�
ми и клиническими проявлениями [41]. По�ви�
димому, правильнее будет утверждать, что ЛФР
является ларингофарингеальным осложнением
ГЭРБ. ЛФР считается причиной ощущения ком�
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ка в горле, охриплости голоса, хронического
кашля и частых простудных заболеваний горла у
60—70 % населения западных стран [39, 48]. Од�
нако эти же симптомы могут быть вызваны и
другими факторами, такими как перенапряже�
ние голосовых связок, курение, прием медика�
ментов или аллергия [21]. Появление зернистос�
ти задней стенки гортани, эритемы и отека могут
также определяться у здоровых людей.

Ранние экспериментальные исследования по�
казали, что повторяющееся воздействие желу�
дочного сока на заднюю стенку гортани приво�
дит к ее прогрессирующему воспалению, контакт�
ной ульцерации и в итоге — к развитию гранулем
[17, 20, 42]. Наиболее частые ларингеальные рас�
стройства, связанные с ГЭРБ, вовлекают в про�
цесс заднюю стенку гортани и включают отек и
эритему слизистой оболочки, распространяющу�
юся на черпаловидные хрящи, межчерпаловид�
ные пространства и часто — на заднюю треть го�
лосовых связок (задний ларингит). До недавнего
времени эти признаки рассматривались как кли�
нические критерии «рефлюкс�ларингита». Была
предложена специальная шкала рефлюксных
признаков (ШРП), предназначенная для оценки
эффективности лечения ларингеальных рас�
стройств, связанных с ГЭРБ [2]. Однако даже у
пациентов с ларингеальными симптомами, у ко�
торых при ларингоскопии никаких изменений не
находили, внутрипищеводный рН�мониторинг и
верхняя эндоскопия нередко фиксировали нали�
чие ГЭРБ [20, 21].

Диагностика ЛФР
Для диагностики ЛФР необходимо, чтобы в

течение последних 4 недель отсутствовали ин�
фекции верхних дыхательных путей или аллер�
гические причины ларингита. Клиническими
критериями рефлюкс�ларингита обычно счита�
ют наличие по крайней мере одного из таких
симптомов, как охриплость голоса, ощущение
комка, постоянного дискомфорта в горле и час�
тые простудные заболевания горла в течение не
менее 1 месяца в предыдущем году [18].

При подозрении на ЛФР отправной точкой яв�
ляется начальная ларингоскопия. При осмотре
гортани у таких пациентов могут быть обнаруже�
ны как незначительные, так и выраженные изме�
нения. Повреждения гортани и глотки, часто рас�
сматриваемые как связанные с ГЭРБ, включают
отек и гиперемию гортани, гиперемию и лимфо�
идную гиперплазию задней стенки глотки (фор�
мирование узловатых уплотнений), изменения
межхрящевой части полости гортани, грануле�
мы/узелки на голосовых связках, контактные яз�
вы, полипы гортани, полипозную дегенерацию

(отек Рейнке), подгортанный стеноз, задний гор�
танный стеноз [42].

Как указывалось выше, существует специаль�
ная оценочная шкала рефлюксных признаков, в
соответствии с которой многие авторы доку�
ментируют эффективность лечения ларинге�
альных расстройств, связанных с ГЭРБ [2]. Она
включает 8 признаков ЛФР, а именно: заглоточ�
ный отек, вентрикулярную облитерацию, эри�
тему/гиперемию, отек голосовых связок, диф�
фузный отек гортани, гипертрофию задней ко�
миссуры, гранулемы/грануляции, утолщение
слизистой оболочки.

Добавление к этим признакам минимальных
изменений позволило повысить чувствитель�
ность ларингоскопии в обнаружении ларинголо�
гических нарушений, ассоциированных с ГЭРБ,
но снизило специфичность метода. Недавнее ис�
следование показало, что отоларингологи уста�
навливают диагноз ЛФР, основываясь в основ�
ном на таких признаках как эритема и отечность
гортани, — показателях, являющихся субъектив�
ными и неспецифичными для ГЭРБ [20, 23]. Ис�
следования, посвященные проведению ларин�
госкопии у здоровых людей без наличия ГЭРБ,
свидетельствуют о том, что нормальная ткань
гортани — относительно редкое явление, а откло�
нения от нормы обнаруживаются у 87 % «здоро�
вых добровольцев» [21]. Клинические исследо�
вания показывают, что многие пациенты с ла�
рингеальными симптомами не отвечают на анти�
рефлюксную терапию и не имеют патологичес�
кого рефлюкса при пищеводном или гипофарин�
геальном рН�мониторинге. В одном из исследо�
ваний было показано, что большинство (86 %) из
105 здоровых добровольцев имели один или бо�
лее ларингоскопических симптомов, включен�
ных в оценочную ШРП, а некоторые из симпто�
мов встречались с частотой 70 %, позволяя уста�
новить диагноз ЛФР [9]. В рандомизированном
контролированном исследовании (РКИ), прове�
денном Vaezi и соавт., менее 30 % из 145 пациен�
тов с предполагаемым симптомным «рефлюкс�
ларингитом» имели патологические результаты
первичного рН�мониторинга, а наличие ларинге�
альных признаков или симптомов не коррелиро�
вало с патологическими значениями рН [42]. По�
этому на сегодняшний день не существует об�
щепринятых повреждений гортани, трактуемых
как признаки ЛФР [41]. В связи с этим в послед�
ние годы специфичность ларингоскопических
находок и их оценка с помощью существующей
оценочной ШРП пересматриваются.

Наиболее чувствительным практическим тес�
том для диагностики патологического кислотно�
го рефлюкса является суточный внутрипище�
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водный рН�мониторинг, когда проводится пос�
тоянная регистрация внутрипищеводного рН на
расстоянии 5 см выше нижнего пищеводного
сфинктера [1]. В качестве стандартного теста для
диагностики ЛФР в последнее время предложе�
но амбулаторное 24�часовое рН�мониторирова�
ние с применением двух рH�датчиков. При этом
второй рН�датчик для фиксации супраэзофаге�
ального рефлюкса как причины ЛОР�рас�
стройств устанавливают на 5 см ниже верхнего
пищеводного сфинктера [3, 46]. Для прокси�
мального датчика показатель рН менее 4,0 в те�
чение более 0,7 % от общего времени, более 1,1 %
времени в вертикальном положении или более
чем 0,5 % времени в положении лежа на спине
считается признаком ЛФР [11, 46]. Хотя началь�
ные исследования показали, что гипофаринге�
альный рН�мониторинг кислотного рефлюкса
является более чувствительным тестом для
идентификации пациентов с ГЭРБ�индуциро�
ванными ЛОР�расстройствами, его отрицатель�
ные результаты не могут исключить ЛФР из�за
непостоянного характера заболевания и вариа�
бельности. К сожалению, эта методика связана с
существенными техническими трудностями и
пока не может применяться широко [15].

Таким образом, на сегодняшний день ни один
из перечисленных выше методов не стал «золо�
тым стандартом» диагностики ЛФР в связи с
недостаточной чувствительностью и специфич�
ностью. Поэтому пока «золотым стандартом»
определения связи между симптомами пациен�
та и данными ларингоскопии с рефлюксной бо�
лезнью остается эмпирическая терапия. Боль�
шое количество клинических случаев показали
как эффективность лечения ЛФР ингибитора�
ми протонной помпы (ИПП), так и отсутствие
эффекта кислотоснижающей терапии в сравне�
нии с плацебо, чем обусловлен неоднозначный
подход к нарушениям, обусловленным ГЭРБ и
ЛФР.

Эффективность ИПП в лечении ЛФР
Как и в лечении классической ГЭРБ, основ�

ным методом лечения ЛФР на сегодняшний
день считается применение ИПП по различным
схемам. Основным рекомендованным лечением
больных с ЛФР является 3—6�месячный курс
приема двойных доз ИПП [12, 13]. Имеется дос�
таточно много исследований, посвященных раз�
личным аспектам применения ИПП при лече�
нии ЛФР и связанных с ним расстройств, демон�
стрирующих как положительные, так и негатив�
ные эффекты. В большинстве случаев они имеют
низкий доказательный уровень. Действительно,
РКИ таких пациентов малочисленны, охватыва�

ют небольшое количество больных, их результа�
ты противоречивы.

До недавнего времени было проведено не�
сколько обсервационных и контролируемых ис�
следований, продемонстрировавших улучшение
симптоматики возможного рефлюкс�ларингита,
контактных гранулем и приобретенного подгло�
точного стеноза под влиянием антирефлюксной
терапии [4, 7, 19, 24]. В РКИ, проведенном 
El�Serag и соавт. [7], у 6 из 12 пациентов, полу�
чавших ланзопразол в дозе 30 мг 2 раза в сутки в
течение 3 мес, полностью исчезли ларингеаль�
ные симптомы по сравнению с 1 из 10 пациентов
в группе плацебо (p = 0,04). Однако в других
РКИ у пациентов, отобранных на основании па�
тологических результатов гипофарингеального
рН�мониторинга, ларингеальные симптомы улуч�
шались как в экспериментальной группе (высо�
кие дозы ИПП), так и в группе плацебо. Был сде�
лан вывод, что при лечении рефлюкс�эзофагита
имеет место выраженный плацебо�эффект, и что
преимущества длительного применения ИПП у
таких больных не доказаны [22, 30, 40, 44]. И хо�
тя во многих исследованиях ИПП при лечении
ЛФР не показали никакого преимущества по
сравнению с плацебо, справедливости ради сле�
дует отметить, что большинство из этих исследо�
ваний имели относительно небольшой размер
выборки и, самое главное, у них отсутствовали
единые критерии диагностики ЛФР, а также мо�
ниторинга динамики лечения. Кроме того, в этих
исследованиях существенно отличались дози�
ровка ИПП и продолжительность лечения.

В последние годы было проведено 8 РКИ [4, 7,
19, 22, 37, 40, 44, 47] и 2 больших метаанализа
[12, 30], которые не продемонстрировали како�
го�либо значительного клинического преиму�
щества ИПП над плацебо. Однако все эти РКИ
проведены на небольшой выборке, за исключе�
нием исследования Vaezi и соавт., которое вклю�
чало 145 пациентов [44]. К сожалению, несмотря
на то, что выборка в исследовании Vaezi и соавт.
была больше, авторы также не использовали
стандартизированные характеристики для доку�
ментирования симптомов ЛФР. Следует под�
черкнуть, что этот недостаток характерен для
большинства РКИ, включенных в проведенные
метаанализы, кроме исследования Wo и соавт.
[47], в котором для составления отчета об эф�
фективности лечения ИПП использован индекс
симптомов рефлюкса (ИСР). Этот индекс, реко�
мендуемый для оценки эффективности приема
ИПП, характеризует динамику таких показате�
лей как охриплость или проблемы с голосом,
першение в горле, скопление слизи в горле и но�
соглотке, трудности с проглатыванием твердой



ЛІКАРСЬКІ ЗАСОБИ

СУЧАСНА ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ № 1 (57) • 2011 87

и жидкой пищи, а также медикаментов, кашель
после еды или в положении лежа, затрудненное
дыхание или приступы удушья, надсадный ка�
шель, ощущение предмета, застрявшего в горле
или комка в горле, изжога, боль в грудной клет�
ке, диспепсия. Как ИСР, так и упомянутая выше
оценочная ШРП до настоящего времени широ�
ко применяются во всем мире и считаются дос�
товерными методами документации исходов ле�
чения пациентов с ЛФР.

В 5 из 8 РКИ, рассмотренных в упомянутых
выше метаанализах, в качестве конечных точек
эффективности лечения рассматривалось 50 % и
более разрешение ларингеальных симптомов, в
то время как в других РКИ — 50 % и более разре�
шение или уменьшение основного симптома. Ни
в одном из исследований, за исключением одно�
го, при документировании симптомов ЛФР не
использован ИСР; в основном они все использо�
вали оценки симптомов, разработанные самими
исследователями, что обусловило гетероген�
ность оценки исходов в этих РКИ.

Еще одной причиной различий в результатах
указанных РКИ могут быть неадекватные крите�
рии включения пациентов в исследование. В
большинство РКИ включались пациенты только
с единичными ларингоскопическими признака�
ми ЛФР по оценочной ШРП, что в дальнейшем
могло повлиять на результаты исследования.
Действительно, в 2 РКИ [18, 31], которые не бы�
ли включены в метаанализы и результаты кото�
рых коренным образом отличаются от других ис�
следований, в исследование включали только па�
циентов с наличием более 7 ларингоскопических
признаков по ШРП, что с 95 % точностью свиде�
тельствовало о наличии у пациента ЛФР. Так, в
РКИ, проведенном Reichel и соавт. [31], в кото�
ром обследовано 62 пациента с ЛФР, имевших по
ШРП больше 7 баллов, а ИСР — больше 13 бал�
лов, было показано значительное улучшение по
обоим методам оценки при приеме 20 мг эзоме�
празола 2 раза в сутки на протяжении 12 нед по
сравнению с плацебо. Эти данные свидетель�
ствуют о необходимости ограничения критериев
отбора участников в последующие РКИ, оцени�
вающие эффективность ИПП при ЛФР.

Большой интерес вызывают результаты РКИ,
опубликованные в 2010 году в журнале Clinical
Gastroenterology&Hepatology [18]. Lam и соавт.
провели современное рандомизированное двой�
ное слепое плацебоконтролируемое исследова�
ние влияния кислотоснижающей терапии
рабепразолом на пациентов с хроническим ла�
рингитом, предположительно обусловленным
ГЭРБ. В этом исследовании принимали участие
пациенты с такими хроническими симптомами

как охриплость голоса, ощущение комка и пос�
тоянный дискомфорт в горле, периодическое
покашливание, и больные с ларингитом, под�
твержденным видеостробоскопическим мето�
дом. Данные ларингеальных проявлений объек�
тивно оценивали с помощью ШРП, причем все
исследования проводил один специалист, кото�
рый не знал, чем лечится больной; пациенты, ко�
торые набирали 7 баллов и выше, становились
кандидатами для исследования. Участников
оценивали по результатам проведенной верхней
гастроинтестинальной эндоскопии, манометрии
пищевода и рН�мониторинга. Пациентов выби�
рали в соотношении 1 : 1 из тех, кто принимал
рабепразол 20 мг дважды в сутки (n = 42) или
плацебо (n = 40) в течение 12 нед. Оценка ре�
зультата включала изучение изменения симпто�
мов с помощью утвержденной анкеты, ИРС,
слепого анализа изменений ШРП при видеола�
рингоскопическом исследовании в период меж�
ду 6�й и 12�й неделями лечения и через 6 нед
после прекращения терапии. У пациентов, кото�
рые принимали рабепразол, Lаm и соавт. обнару�
жили значительное улучшение показателя ИРС,
но не ларингеальных проявлений, и пришли к
выводу, что кислотоснижающая терапия имеет
позитивный эффект при симптоматике хрони�
ческого ларингита, если использовать более под�
ходящую систему оценки, например, ИРС.

Lam и соавт. в своем исследовании попыта�
лись ответить на вопрос: возможно ли, что в дру�
гих клинических исследованиях, показавших
отрицательные результаты, не проводилось их
адекватное оценивание? Например, самое боль�
шое РКИ хронического ларингита и ГЭРБ
включало 145 субъектов. Отмечено отсутствие
улучшения ларингеальных симптомов как после
лечения эзомепразолом в дозе 40 мг дважды в
сутки, так и после плацебо [44]. В этой работе
авторы использовали индекс заднего хроничес�
кого ларингита для оценки данных ларингоско�
пии. Эта система базируется на распределении
степени тяжести десяти наиболее распростра�
ненных ларингеальных симптомов, которые бы�
ли определены ларингоскопистами у пациентов
с хроническим ларингитом, предположительно
связанным с ГЭРБ. Показателями результатив�
ности были индекс заднего хронического ларин�
гита и улучшение или ухудшение симптомов
первичного поражения горла.

На сегодняшний день основной смысл проведе�
ния ларингоскопии у пациентов с хроническими
симптомами поражения горла состоит не в обна�
ружении признаков ЛФР, а в выявлении злока�
чественного процесса. Как уже указывалось вы�
ше, при проведении ларингоскопии у 80—90 %
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пациентов обнаруживается повышенная раздра�
жимость гортани даже при отсутствии симптома�
тики, которая поэтому считается физиологичес�
ким состоянием. К сожалению, достоверных кри�
териев диагностики ГЭРБ и ЛФР при ларинго�
скопии не существует. Исследование Lam и
соавт. свидетельствует о недостаточности нали�
чия специфических признаков поражения горта�
ни под влиянием рефлюксной болезни при ла�
рингоскопии. В этом исследовании показатель
ШРП снизился в обеих группах (принимавших
ИПП и плацебо), а при лечении кислотоснижаю�
щими препаратами не наблюдалось улучшения
повышенной раздражимости гортани. Это еще
раз подтверждает неспецифичность данного
признака как критерия ЛФР. Более того, слабая
взаимосвязь между ИРС и ШРП в этом исследо�
вании заставляет задуматься о значимости этих
показателей для оценки симптомов и повышен�
ной раздражимости гортани, предположительно
обусловленных ЛФР. Более того, последние ис�
следования ставят под вопрос пользу от этих двух
показателей. Так, при изучении 57 пациентов с
ощущением комка в горле Park и соавт. обнару�
жили низкую специфичность показателей ИРС и
ШРП и пришли к выводу о том, что эти два пока�
зателя не играют никакой роли для диагностики
хронического ларингита [26].

Относительно недавно было проведено иссле�
дование 72 пациентов с хроническими симпто�
мами поражения горла (охриплость, кашель,
першение, ощущение комка в горле и нарушение
глотания) и 10 пациентов, которым провели ви�
деоэндоскопическую диагностику и суточный
рН�мониторинг [15]. У всех субъектов исследо�
вания учитывали ИРС и ШРП. Согласно полу�
ченным результатам, эти два показателя не соот�
ветствуют друг другу.

В исследовании Lam и соавт. было обнаружено
улучшение симптомов при терапии ИПП, это
были те же симптомы, которые поддавались ле�
чению кислотоснижающими препаратами. Два
типичных симптома рефлюксной болезни — из�
жога и першение (ощущение чужеродного тела в
горле) — в данном исследовании действительно
уменьшились в течении 6 нед. Через 12 нед пос�
ле лечения было обнаружено уменьшение изжо�
ги и ощущения постназального затекания, что в
свою очередь улучшило показатель ИРС. При
этом большинство исследованных пациентов с
хроническим ларингитом жаловались на похо�
жие симптомы — охриплость, першение, наличие
избыточной слизи в горле, кашель или одышку.
В исследовании Reichel и соавт. уменьшение из�
жоги было выявлено в группе пациентов, кото�
рые принимали ИПП, в отличие от группы пла�

цебо. Исходя из этих двух работ, следует под�
черкнуть, что улучшение состояния пациентов с
хроническим ларингитом после приема ИПП ка�
сается не всех симптомов, а только изжоги и ре�
гургитации, потому что именно эти симптомы
хорошо поддаются терапии ИПП.

Выше уже было сказано, что в более ранних
РКИ с отрицательными результатами не всегда
учитывались тип ИПП, его дозировка и продол�
жительность лечения. В исследовании Lam и со�
авт. применялся рабепразол, который является
быстрым и на сегодняшний день одним из наибо�
лее мощных и безопасных ИПП, позволяющих
большую часть суток поддерживать внутрижелу�
дочную кислотность на необходимом для дости�
жения лечебного эффекта уровне. Согласно ре�
комендациям Объединенного центра медика�
ментозной статистики и методологии ВОЗ, 20 мг
рабепразола по своему кислотоснижающему и
терапевтическому эффекту при ГЭРБ эквива�
лентны 20 мг омепразола, 30 мг эзомепразола, 30
мг лансопразола и 40 мг пантопразола [32]. Дока�
занными преимуществами рабепразола являют�
ся быстрый антисекреторный эффект, стабиль�
ный 24�часовой контроль кислотности, дополни�
тельный неферментный путь метаболизации,
снижающий вероятность нежелательных межле�
карственных взаимодействий в системе цитохро�
ма Р450, оптимальный профиль безопасности
[10, 14, 25, 36]. Скорость действия рабепразола
сочетается со стабильностью его первоначально�
го кислотоснижающего эффекта при минималь�
ном риске межлекарственных взаимодействий.
При приеме 1 стандартной дозы (20 мг) рабепра�
зола 1 раз в сутки в течение 1 мес отмечено не
только полное устранение изжоги, но и заживле�
ние большинства рефлюкс�эзофагитов. При тя�
желых рефлюкс�эзофагитах, в осложненных слу�
чаях, а также при внепищеводных, в том числе
ларингофарингеальных проявлениях ГЭРБ,
обычно применяют двойные дозы рабепразола в
течение нескольких месяцев.

Исследования проводились на оригинальных
препаратах.

Ведение больных с ларингофарингеальными
манифестациями ГЭРБ
В большинстве РКИ преимуществ кислото�

снижающей терапии ИПП в отношении хрони�
ческих ларингеальных симптомов показано не
было, однако выявлен позитивный эффект в от�
ношении изжоги и симптомов диспепсии.

Большинство руководств и обзоров при лече�
нии больных с ларингофарингеальными прояв�
лениями ГЭРБ как первичную диагностическую
и лечебную стратегию до сих пор рекомендуют
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эмпирическое назначение двойных доз ИПП на
протяжении по крайней мере 3 мес [12, 13]. В бо�
лее ранних рекомендациях тем пациентам, кото�
рые не отвечают на эмпирическое 3�месячное ле�
чение ИПП, рекомендовалось проведение 24�ча�
сового пищеводного рН�мониторинга на фоне
продолжения терапии ИПП [1].

Применение такого алгоритма обосновывалось
несколькими причинами. Во�первых, предпола�
галось, для того, чтобы получить ответ на тера�
пию ИПП у больных с ларингофарингеальными
проявлениями ГЭРБ, требуется применение бо�
лее высоких доз и более продолжительного лече�
ния по сравнению с классической ГЭРБ. В ос�
новном эти данные основывались на результатах
открытых обсервационных исследований, пока�
завших, что пищеводные проявления поддаются
лечению быстро, в то время как заживление ла�
рингитов отмечается только через 8 нед лечения
[27]. Однако контролированных исследований
этого вопроса недостаточно. Имеются всего 2 не�
больших РКИ, изучавших высокие дозы ИПП и
показавших разрешение ларингита через 3 мес и
уменьшение хронического кашля через 8—16 нед
[13, 34]. Во�вторых, предполагалось, что рН�мо�
ниторинг при высоких дозах ИПП является оп�
тимальным способом для демонстрации особен�
ностей ГЭРБ у пациентов, плохо реагирующих
на первичное стандартное лечение. Установлено,
что примерно у 50 % пациентов с персистирую�
щим эзофагитом или рефлюксными симптома�
ми, несмотря на применение стандартных доз
ИПП, рефлюкс кислоты сохраняется [32, 34]. 
В�третьих, этот алгоритм не требовал проведе�
ния диагностической эндоскопии пищевода. Это
связано с тем, что частота обнаружения какой�
либо патологии в пищеводе при эндоскопии у
больных с ЛФР низкая, хотя эти предположения
были основаны на результатах исследований с
небольшим количеством пациентов или приме�
нения неточных диагностических исследований,
таких как контрастная рентгеноскопия пищево�
да [16, 27].

Однако в последние годы классический алго�
ритм был пересмотрен. Это связано с тем, что
опубликованы результаты исследований, кото�
рые ставят под сомнение применение рН�мони�
торинга на фоне приема ИПП как метода под�
тверждения существующей ГЭРБ. Так, в одном
из исследований рН�мониторинг во время прие�
ма стандартных доз ИПП показал патологичес�
кие отклонения у 37 % больных с типичными
симптомами ГЭРБ, и только 12 % имели возмож�
ную позитивную связь симптомов с рефлюксом
[1, 23]. В другом исследовании было обнаруже�
но, что только 14 % пациентов имеют патологи�

ческие данные рН�мониторинга при лечении
стандартными дозами ИПП [33]. Vaezi и Charbel,
изучив результаты 250 pH�мониторингов у паци�
ентов, получавших двойные дозы ИПП, обнару�
жили, что только 7 % с типичными и 10 % — с
атипичными симптомами ГЭРБ имели патоло�
гические отклонения [43]. Несмотря на такой
низкий процент, нормальные данные рН�мони�
торинга не исключают рефлюкса как причины
симптомов. Мониторинг желчных кислот или
импеданс�рН�метрия на фоне приема ИПП поз�
воляют выявить существование некислотного
рефлюкса как причины персистирования симп�
томов у большинства пациентов с типичной
ГЭРБ, рефрактерной к ИПП [29, 45]. У пациен�
тов с ларингофарингеальными манифестациями
ГЭРБ наличие некислотных рефлюксов являет�
ся предиктором неполного терапевтического от�
вета на применение ИПП [34].

Эти исследования свидетельствуют о том, что
оценка рефлюкса во время терапии ИПП требует
комбинированного мониторинга как кислотных,
так и некислотных рефлюксов, путем примене�
ния рН� и импеданс�рН�мониторинга или мони�
торинга рефлюкса желчи в пищевод. Учитывая
ограниченные возможности применения этих
тестов, на практике более целесообразно прово�
дить пищеводный рН�мониторинг не на фоне ле�
чения ИПП, а вне их приема — не ранее чем через
7 дней [43]. У пациентов с нормальной кислот�
ностью наличие рефлюкса и взаимосвязи между
ним и симптомами лучше подтверждаются, когда
стандартный пищеводный рН�мониторинг про�
водится без подавления кислотообразования.

Кроме того, в последнее время пересмотрено
применение эндоскопии как диагностического
метода. Так, при сравнительном изучении нали�
чия и тяжести эзофагита у 405 пациентов с воз�
можными ГЭРБ�зависимыми ларингофаринге�
альными симптомами и у 545 больных с типич�
ной ГЭРБ установлено, что частота эрозивных
эзофагитов (52 % против 38 %; p < 0,05) и пепти�
ческих язв (8 % против 4 %; p < 0,05) была досто�
верно выше у пациентов первой группы, а ответ
на применение ИПП был достоверно выше у па�
циентов с эрозивным эзофагитом, особенно в те�
чение первых 8 нед лечения [16, 27].

Предположение о том, что экстраэзофагеаль�
ные симптомы и расстройства менее быстро и
менее полно отвечают на кислотоснижающую
терапию, также поставлено под сомнение по ре�
зультатам нескольких обсервационных исследо�
ваний. Так, в одном из неконтролируемых иссле�
дований при лечении ИПП 405 сопоставимых
пациентов с возможными ГЭРБ�зависимыми ла�
рингофарингеальными симптомами (хроничес�
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кий кашель, охриплость голоса, боли и комок в
горле) и дальнейшем наблюдении за ними было
показано, что уже после 4�недельного примене�
ния стандартных доз ИПП у большинства боль�
ных основные жалобы значительно умень�
шались. Наиболее высокий и быстрый эффект
отмечен у пациентов с непродуктивным кашлем.
В другом исследовании при лечении стандарт�
ными дозами ИПП значительное улучшение или
полное разрешение кашля было отмечено у 38 из
44 пациентов через 4 нед, у остальных — через
8 нед [13].

Таким образом, последние исследования свиде�
тельствуют о том, что инициальная терапия ИПП
может проводиться стандартными дозами ИПП
более короткое время и ставят под сомнение пре�
имущества длительного применения ИПП в ка�
честве первичной стратегии лечения экстраэзо�
фагеальных проявлений ГЭРБ. При проведении
диагностических и лечебных мероприятий у
больных с ЛОР�манифестациями ГЭРБ следует
учитывать приведенные выше данные.

На рисунке представлен новый алгоритм веде�
ния больных с ларингофарингеальными прояв�
лениями ГЭРБ. Если стандартное ЛОР�обследо�
вание не показывает каких�либо других явных
причин, может быть заподозрен ЛФР. В таких
случаях начальной стратегией лечения должно
быть краткосрочное назначение стандартных доз
ИПП в сочетании с модификацией образа жиз�
ни, так же как при типичной ГЭРБ. Это позволит

избежать длительного применения высоких доз
ИПП в случаях, когда наличие ГЭРБ точно не
доказано, и диагноз основывается только на на�
личии атипичных симптомов и сомнительных
ларингеальных находках. Учитывая высокую
скорость наступления кислотоснижающего эф�
фекта, препаратом выбора для начальной тера�
пии ЛФР следует считать рабепразол, поскольку
прием всего одной его стандартной дозы (20 мг)
позволяет контролировать секрецию уже в пер�
вый день приема у 70—80 % больных. Кроме то�
го, как указывалось выше, его эффективность
при ЛФР доказана в современных контролируе�
мых исследованиях [18].

В случае адекватного терапевтического ответа
при необходимости дозы ИПП могут постепенно
быть снижены до минимальных поддерживаю�
щих. Одним из наиболее эффективных и безо�
пасных ИПП для поддерживающего лечения и
длительного ведения больных с ЛФР также яв�
ляется рабепразол, поскольку он хорошо перено�
сится, а незначительные побочные эффекты воз�
никают крайне редко. Кроме того, при длитель�
ном применением рабепразола сводится к мини�
муму риск появления нежелательных межлекар�
ственных взаимодействий с другими препарата�
ми, которые пациенты нередко должны прини�
мать по поводу сопутствующих острых или хро�
нических заболеваний, поскольку рабепразол
слабо взаимодействует с изоферментами пече�
ночного цитохрома Р450.

Рисунок. Алгоритм ведения больных с ЛФР
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Ефективність інгібіторів протонної помпи
у хворих з ларингофарингеальним рефлюксом
Висвітлено сучасні підходи до ведення хворих з ларингофарингеальним рефлюксом. Антирефлюксну
терапію можна провести у пацієнтів з доброю терапевтичною відповіддю на інгібітори протонної
помпи, яка потребує їх тривалого постійного застосування, або у пацієнтів з недостатньою відповіддю
на інгібітори протонної помпи, в яких доведено зв’язок між рефлюксом і наявними симптомами або
пошкодженнями.

S.M. Tkach

The efficiency of proton pump inhibitors 
in patients with laryngeal�pharyngeal reflux
The article highlights the modern approaches to the management of patients with laryngeal�pharyngeal
reflux. The antireflux therapy can be performed for patients with good therapeutic response on the proton
pump inhibitors which requires a long term permanent use, or in patients with insufficient response on the
proton pump inhibitors, with the proved relationship of reflux and evident symptoms or lesions.


