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Гастрит та езофагіт, які виникли внаслідок 
дії біліарного дуоденогастроезофагеального

рефлюксу, є поширеною гастроентерологічною
патологією [1, 10]. Відповідно до Сіднейської
класифікаційної системи гастриту [22] вирізня#
ють хімічний гастрит як спеціальну форму зах#
ворювання, головним чинником виникнення
якого є жовч, котра зазвичай діє синергічно з
панкреатичними ферментами та хлористоводне#
вою кислотою.

Синонімами діагностичного терміна «реф#
люкс#гастрит» є гастрит типу С, лужний гастрит,
біліарний гастрит, реактивна гастропатія [28, 30].

Ендоскопічними ознаками біліарного реф#
люкс#гастриту є гіперемія та набряк слизової
оболонки шлунка, переважно в пілороантраль#
ному відділі, де можна виявити плями жовчі або
жовчний рефлюктат.

Біліарний рефлюкс#гастрит зазвичай не є клі#
нічно первинним захворюванням [34, 35], а ви#
никає вторинно, як результат анатомічних змін,
зумовлених оперативним втручанням (резекція
шлунка, гастроентеростомія, ентеростомія, ва#
готомія, холецистектомія), коли ушкоджується
або навіть втрачається природний антиреф#
люксний бар’єр. Патологічний біліарний дуоде#
ногастральний рефлюкс може виникати як ре#

зультат дискоординації антропілородуоденаль#
ної моторики [31].

Біліарний рефлюкс#гастрит найчастіше роз#
глядають як результат резекції шлунка [32],
особливо за Більрот ІІ. Чинником розвитку реф#
люкс#гастриту вважають також постхолецистек#
томічний синдром або наслідки хірургічних
втручань на жовчних протоках.

При патоморфологічному дослідженні слизо#
вої оболонки шлунка біліарний рефлюкс#гастрит
часто асоціюється з кишковою метаплазією.

Кишкова метаплазія внаслідок рефлюкс#гас#
триту супроводжується атрофічним гастритом
та дисплазією шлункового епітелію, що є облі#
гатним передраковим станом.

Біліарний рефлюкс, особливо дуоденогастро#
езофагеальний, за даними багатьох досліджень
(епідеміологічних, експериментальних і клініч#
них) є значущим чинником виникнення реф#
люкс#езофагіту і стравоходу Барретта [14, 23],
коли нормальний багатошаровий плаский епі#
телій слизової оболонки дистального сегмента
стравоходу трансформується в метапластичний
циліндричний епітелій [3].

Вважають, що помірний біліарний дуодено#
гастральний і навіть дуоденогастроезофагеаль#
ний рефлюкс у постпрандіальний період, а та#
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кож у ранкові години може спостерігатися без
особливих клінічних наслідків у практично здо#
рових осіб.

Жовч є важливим компонентом процесів пе#
ретравлення їжі, всмоктування ліпідів у тонкій
кишці. Окрім того, жовч транспортує низку фі#
зіологічно активних речовин у кишечник, де во#
ни всмоктуються і використовуються в обміні
речовин. Жовч є також чинником елімінації з ор#
ганізму кінцевих продуктів метаболізму.

У зневодненій жовчі 67 % становлять жовчні
кислоти, 22 % — фосфоліпіди, 4,5 % — білки, 4 % —
холестерин, 0,3 % — білірубін.

Первинні жовчні кислоти, а саме холева та хе#
нодезоксихолева, синтезуються у печінці в про#
цесі метаболізму холестерину та елімінують з
жовчю у вигляді кон’югатів з гліцином або тау#
рином, що сприяє їх розчинності. В клубовій
кишці жовчні кислоти реабсорбуються і повер#
таються в печінку. Незначна частина жовчних
кислот досягає товстої кишки, де під впливом
анаеробних бактерій утворюються вторинні
жовчні кислоти — дезоксихолева та літохолева.
Вторинні жовчні кислоти після реабсорбції
кон’югують з гліцином або таурином і елімі#
нують у складі жовчі.

За добу в мікросомах печінки синтезується з
холестерину 0,5 г первинних жовчних кислот.
Протягом доби людині для нормального трав#
лення потрібно 20—30 г жовчних кислот, що за#
безпечується ентерогепатичною циркуляцією
жовчних кислот (5—10 циклів ентерогепатичної
циркуляції за добу).

Частка урсодезоксихолевої кислоти (УДХК) в
організмі людини не перевищує 5 % пула жовч#
них кислот і являє собою третинну жовчну кис#
лоту, яка утворюється внаслідок кишкової бакте#
ріальної ферментації хенодезоксихолевої кисло#
ти і з 7#кетолітохолевої кислоти в печінці.

Цитотоксичність жовчних кислот збільшуєть#
ся у міру зростання їх гідрофобних властивостей.
Урсодезоксихолева кислота — найменш токсич#
на гідрофільна жовчна кислота. Гідрофобність і
токсичність жовчних кислот зростає в ряду: хе#
нодезоксихолева, дезоксихолева, літохолева.

Жовчні кислоти мають детергентні властивос#
ті та сприяють розчиненню ліпідів мембран клі#
тин поверхневого епітелію слизової оболонки.
Розчинні жовчні кислоти надходять в епітелі#
альні клітини, де їх концентрація на порядок пе#
ревищує показник у позаклітинному просторі,
що, зрештою, призводить до загибелі епітелі#
альних клітин [18, 39].

Біліарний рефлюкс змінює хімічний склад по#
верхні слизової оболонки шлунка та стравоходу,
зменшує або навіть усуває гідрофобність слизу

[13], зумовлену фосфоліпідами слизового гелю, і
може бути кофактором дії інших патогенів, зок#
рема інфекції H. pylori та гіперсекреції хлористо#
водневої кислоти [12, 19, 29].

За даними імуногістохімічних досліджень,
жовчні кислоти мають молекулярні механізми
ушкодження, спричиняючи структурні зміни
ДНК [24]. Ушкоджувальна дія жовчі посилюєть#
ся внаслідок взаємодії панкреатичної фосфолі#
пази А та лецитину з утворенням лізолецитину.
Останній підвищує зворотну дифузію іонів вод#
ню і сприяє продукції гістаміну та гастрину.

Установлено, що кон’юговані жовчні кислоти
мають особливий цитотоксичний ефект при
внутрішньопорожнинному рН < 4,0 од., а не#
кон’юговані — при рН ≥ 5,0 од. (за участю трип#
сину). Відомо, що при рН 2—4 високу пептичну
активність виявляють пепсин, лізолецитин і
кон’юговані жовчні кислоти.

Серед інструментальних методів діагностики
біліарного рефлюксу певне місце  займає моніто#
ринг наявності білірубіну в шлунковому чи стра#
вохідному вмісті за допомогою фіброоптичної
системи Bilitec [15, 26, 27, 41, 42, 45]. У сучасній
функціональній діагностиці біліарного дуодено#
гастроезофагеального рефлюксу важливу роль
відіграє комбінований езофаго#імпеданс#рН#мо#
ніторинг [17, 20, 28, 33, 36, 43, 44]. На відміну від
добового езофаго#рН#моніторингу, коли в кла#
сичному варіанті рН#сенсор (рН#датчик) мікро#
зонда розташовують у порожнині дистального
сегмента стравоходу на 5 см проксимальніше від
нижнього стравохідного сфінктера, при езофаго#
імпеданс#рН#моніторингу реєструють також ім#
педанс (опір) середовища між z#датчиками, які
утворюють відповідні z#пари, наприклад, z1, z2, z3,
z4, розташованими проксимальніше від нижньо#
го стравохідного сфінктера на відстані відповід#
но z1 — 3 см, z2 — 5 см, z3 — 7 см, z4 — 15 см, що дає
змогу констатувати надходження зі шлунка кис#
лого (рН = 0,86—6,99) або лужного (рН = 7,0—8,5)
рефлюктату, характерного для нативної жовчі.

За даними рН#моніторингу констатують у ге#
неральній сукупності абсолютних значень рН за
добу: мінімальне та максимальне абсолютне зна#
чення рН та різницю між цими показниками
(ΔрН). Розраховують середньоарифметичне зна#
чення рН масиву даних з визначенням похибки.
Встановлюють медіанне значення рН. Відповід#
на програма дає змогу встановити відсоток у ма#
сиві замірів рН інтервалу І рН 5—8 з абсолютни#
ми значеннями рН = 0,86—3,99, що відповідає
значній ацидифікації порожнини дистального
сегмента стравоходу, який ще визначають як
внутрішньостравохідний рН < 4,0, а також су#
марний відсоток  І рН 2—4, що відповідає абсо#
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лютним значенням рН 4,0—6,99 (слабкокислот#
не середовище). За добу можна також визначити
відсоток І рН 0—1 з інтервалом абсолютних зна#
чень рН 7,0—8,5, що відповідає рН нормального
середовища порожнини стравоходу. Гастроезо#
фагеальний рефлюкс вважається кислотним або
слабкокислотним у випадку, якщо ΔрН ≥ 1 од. на
тлі імпульсу — різкого зростання рН, який три#
ває від 5 до 180 с з досягненням пікового значен#
ня рН в інтервалі І рН 2—4 (4,0—6,99) — слабко#
кислотний рефлюкс або І рН 5—8 (0,86 — 3,99) —
кислотний рефлюкс. На підставі зазначених кри#
теріїв за допомогою програми підраховують
кількість кислотних і слабкокислотних ГЕР.
Лужний дуоденогастроезофагеальний рефлюкс
констатують, якщо на тлі рН у діапазоні І рН 2—
4 (4,0—6,99) або І рН 5—8 (0,86—3,99) спостеріга#
ється стрибок рН з ΔрН ≥ 1 протягом 5—180 с з на#
явністю пікового рН у межах І рН 0—1 (7,0—8,5).

Установити лужний гастроезофагеальний реф#
люкс лише за даними езофаго#рН#моніторингу
[37] неможливо, тому що алкалізація кислого або
слабкокислого середовища дистального сегмента
стравоходу відбувається в результаті не тільки
лужного рефлюксу з надходженням, наприклад,
біліарного рефлюктату в порожнину дистально#
го сегмента стравоходу, а і частого компенсатор#
ного заковтування слини та її пропульсії по кана#
лу стравоходу. Окрім того, лужна реакція при#
родного середовища стравоходу пов’язана з особ#
ливостями гістоструктури його слизової обо#
лонки. Обов’язковою умовою встановлення
справжнього лужного дуоденогастроезофагеаль#
ного рефлюксу є синхронна  реєстрація при езо#
фаго#імпеданс#рН#моніторингу рідинних або
змішаних рідинно#газових рефлюксів, які вста#
новлюють на підставі характерних ознак езо#
фаго#імпедансграми, коли на тлі певного базаль#
ного рівня опору в порожнині дистального сег#
мента стравоходу спостерігається різке зростан#
ня — хвиля зменшення опору (≥ 50 %) внаслідок
надходження у стравохід рідини, наприклад, бі#
ліарного рефлюктату. У випадках, коли рефлюк#
тат має змішаний вміст (рідинно#газовий), окрім
коливань опору, пов’язаних з надходженням рі#
дини, виникає стрибок — хвиля опору, яка сигна#
лізує про збільшення опору внаслідок надход#
ження газової складової рефлюктату.

У фармакотерапії рефлюкс#гастриту [40] та
рефлюкс#езофагіту важливе місце посідають
антациди та альгінати, які кон’югують лізолеци#
тин та жовчні кислоти, однак їх лікувальна дія є
нетривалою. Патологічні біліарні рефлюкси не
можуть бути повністю усунуті прокінетиками
[21]. Інгібітори Н+/К+#АТФ#ази при поєднанні
патологічного біліарного рефлюксу з гіперсек#

рецією хлористоводневої кислоти є препарата#
ми вибору.

Застосування УДХК при рефлюкс#гастриті та
рефлюкс#езофагіті є патогенетично обґрунтова#
ним лікуванням [6, 7, 9, 11, 38]. Після внутрішньо#
го застосування УДХК усмоктується в порожній
кишці шляхом пасивної дифузії, а в клубовій
кишці — шляхом активного транспорту. У печінці
відбувається кон’югація УДХК з гліцином і тау#
рином з елімінацією кон’югатів у жовч. Таким чи#
ном УДХК потрапляє у систему печінково#киш#
кової циркуляції. Регулярний прийом УДХК
сприяє збільшенню вмісту її у сироватці крові та її
частки у пулі жовчних кислот до 50—75 %.

Лікувальний ефект УДХК при рефлюкс#гас#
триті та рефлюкс#езофагіті зумовлений пере#
важно її гідрофільністю та відсутністю токсич#
них властивостей [2]. На тлі прийому УДХК
спостерігають позитивну динаміку клінічної
симптоматики, спричиненої рефлюкс#гастри#
том та рефлюкс#езофагітом. УДХК нормалізує
проліферацію та апоптоз епітеліальних клітин
[16, 34], нівелює канцерогенний потенціал
жовчного рефлюктату і, таким чином, є чинни#
ком цитопротективної фармакотерапії (регуля#
ція клітинного циклу).

Для УДХК притаманні такі лікувальні ефекти:
антихолестатичний, цитопротективний (над#
ходження УДХК та стабілізація фосфоліпідного
шару клітинної мембрани), антиапоптичний
(зниження концентрації внутрішньоклітинного
кальцію), імуномоделювальний, антифібротич#
ний, гіпохолестеринемічний, холеритичний, хо#
лекінетичний, літолітичний. Урсодезоксихолева
кислота як препарат, що містить поліненасичену
жовчну кислоту, є справжнім холеретиком (ін#
дукція гідрокарбонатного холерезу, який поси#
лює елімінацію жовчних кислот у кишечник),
механізм дії якого полягає в зниженні концен#
трації холестерину в жовчі за рахунок інгібуван#
ня його синтезу в печінці, а також збільшення
розчинності холестерину. Лікувальні ефекти
УДХК зумовлюють класичні показання до її зас#
тосування: літолітична терапія при жовчно#
кам’яній хворобі, первинний біліарний цироз
печінки. Як показання до застосування УДХК
розглядають також холестаз при парентерально#
му харчуванні; холестаз, індукований лікарськи#
ми препаратами (естрогени, цитостатики та ін.),
біліарний рефлюкс#гастрит та рефлюкс#езо#
фагіт з наявністю дуоденогастроезофагеального
рефлюксу. Гепатобіліарну патологію (первин#
ний склерозуючий холангіт, алкогольна хвороба
печінки, хронічні вірусні гепатити, кистозний
фіброз печінки, атрезія внутрішньопечінкових
жовчних шляхів) також віднесено до показань
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для застосування УДХК. Безумовним показан#
ням для застосування УДХК є гіпокінетична
дискінезія жовчного міхура.

Серед побічних ефектів УДХК відомі діарея,
лейкопенія, шкірні висипання. Вірогідних даних
щодо ерозивно#ульцерогенної дії УДХК на сли#
зову оболонку стравоходу та шлунка немає [25].

За даними добового езофаго#рН#моніторингу,
не встановлено негативного впливу УДХК на
кислотні та лужні гастроезофагеальні рефлюк#
си [8].

УДХК не застосовують при такій патології:
рентген#позитивні (з високим вмістом кальцію)
жовчні конкременти, нефункціонуючий жовчний
міхур, гострий холангіт, гострий холецистит, де#
компенсований цироз печінки, гостра і виражена
хронічна печінкова недостатність, гостра та вира#
жена хронічна ниркова недостатність, обтурація
біліарного тракту, емпієма жовчного міхура, під#
вищена чутливість до компонентів препарату.

Ми вивчили лікувальну ефективність «Укрлі#
ву» (УДХК) у 75 амбулаторних хворих з біліар#
ним рефлюкс#гастритом та рефлюкс#езофагітом.

Наявність біліарного дуоденогастрального та
дуоденогастроезофагеального рефлюксів була
зумовлена у більшості хворих (46 (61 %)) пост#
холецистектомічним синдромом або іншими
чинниками: резекція шлунка за Більрот ІІ з гас#
троентероанастомозом (у віддаленому анамнезі
у зв’язку з ускладненнями пептичної дуоденаль#
ної виразки), резекція шлунка за Більрот І з ан#
трум#резекцією та пілоропластикою, оперативні
втручання на жовчних шляхах і підшлунковій
залозі, які призвели до порушення структури та
функції антропілородуоденального антиреф#
люксного бар’єра.

У 18 (24 %) хворих вірогідною причиною білі#
арного рефлюксу була функціональна дискоор#
динація антрально#дуоденальної моторики, пе#
реважно на тлі біліарної дискінезії зі сладжем або
конкрементами жовчного міхура, гастроезофаге#
альної рефлюксної хвороби, функціональної
шлункової диспепсії та іншої гастроентерологіч#
ної патології.

Діагноз патологічного біліарного рефлюксу з
ознаками хімічного гастриту та/або езофагіту
встановлювали за алгоритмом.

У 64 (85 %) хворих спостерігали характерний
клінічний симптомокомплекс: відчуття тяжкості
та/або переповнення в епігастрії, гіркоти в рото#
вій порожнині, печія або подібне до неї відчуття,
відрижка повітрям, відрижка#регургітація з над#
ходженням у ротову порожнину рідини з гірким
або кислим присмаком.

Під час езофагогастродуоденоскопії у 57 (76 %)
хворих ознакою біліарного рефлюксу був дуоде#

ногастральний і дуоденогастроезофагеальний
рефлюкс жовчі з надходженням жовчного реф#
люктату в порожнину шлунка та стравоходу.

За результатами добового езофаго#рН#моніто#
рингу за допомогою ацидогастрографа АГ#1рН#М
(реєстраційне посвідчення № 6226/2007 від
12.04.2012 р.), у хворих з характерним клінічним
симптомокомплексом наявності біліарного реф#
люксу виявлено тенденцію до збільшення кіль#
кості лужних (рН і 7,0 од.) гастроезофагеальних
рефлексів — 30 рефлюксів за добу та більше. У
більшості хворих мав місце також кислотний
(рН < 4,0 од.) рефлюкс переважно патологічного
характеру (кількість рефлюксів за добу — 50 та
більше).

Для точнішої діагностики біліарного (лужно#
го) гастроезофагеального рефлюксу використа#
но метод добового езофаго#імпеданс#рН#моніто#
рингу, розроблений та впроваджений у клініко#
діагностичній гастроентерологічній лабораторії
Вінницького національного медичного універси#
тету ім. М.І. Пирогова [4, 5], який дає змогу з
більшою достовірністю ідентифікувати лужний
гастроезофагеальний рефлюкс шляхом конста#
тації обов’язкової асоціації (у часі за даними езо#
фаго#імпеданс#рН#моніторингу) його з рідин#
ним або змішаним рідинно#газовим характером
рефлюктату, коли рідина біліарного рефлюктату
спричиняє зниження базової величини опору
(імпедансу) на z#каналах, що є характерним для
псевдогастроезофагеального рефлюксу, зумовле#
ного пропульсією (в дистальному напрямку) по
каналу стравоходу пропульсату після ковтків
лужної за реакцією слини.

Добовий езофаго#імпеданс#рН#моніторинг
застосовано в 11 хворих з характерним клініч#
ним симптомокомплексом біліарного рефлюкс#
гастриту та рефлюкс#езофагіту. Констатовано,
що порівняно з добовим езофаго#рН#моніто#
рингом добовий езофаго#імпеданс#рН#моніто#
ринг дає змогу ідентифікувати справжні лужні
(біліарні) гастроезофагеальні рефлюкси та ігно#
рувати лужні псевдогастроезофагеальні реф#
люкси (приблизно до 25 % від загальної кіль#
кості рефлюксів), зумовлені дистальною про#
пульсією слини.

Для терапії біліарного рефлюкс#гастриту та
рефлюкс#езофагіту застосовано «Укрлів»
(УДХК) — таблетований препарат виробництва
ТОВ «Кусум Фарм» — у добовій дозі 250—
1000 мг (одноразово через 1 год після вечері)
протягом 30—90 днів.

Установлено, що «Укрлів» у 95 % хворих знач#
но зменшував або повністю усував, починаючи з
першого тижня лікування (дозозалежно, опти#
мально — у добовій дозі 15 мг/кг маси тіла) клі#
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нічний симптомокомплекс, асоційований з білі#
арним рефлюксом. Контрольний добовий езо#
фаго#імпеданс#рН#моніторинг засвідчив, що в
динаміці лікування (1 тиж та більше) на третину
зменшилася кількість справжніх біліарних луж#
них дуоденогастроезофагеальних рефлюксів.

У разі тривалого курсу лікування (60—90 днів)
у 6 % хворих відзначено транзиторну діарею,
яку легко коригували зменшенням добової дози
препарату.

Висновки

Гастрит та езофагіт унаслідок патологічного
біліарного дуоденогастроезофагеального реф#
люксу є поширеною гастроентерологічною па#
тологією переважно вторинного характеру, яка
виникає в результаті постхолецистектомічного
синдрому та гіпокінетичної дискінезії жовчного

міхура зі сладжем жовчі або жовчними конкре#
ментами.

У традиційній діагностиці біліарного реф#
люкс#гастриту та рефлюкс#езофагіту провідне
місце посідає асоціація патогномонічної клініч#
ної симптоматики (відчуття гіркоти, печія, від#
рижка, регургітація) із характерним анамнезом
(постхолецистектомічний синдром) і даними
езофагогастродуоденоскопії.

Для діагностики біліарного (лужного) дуоде#
ногастроезофагеального рефлюксу перспектив#
ним є метод добового езофаго#імпеданс#рН#мо#
ніторингу.

«Укрлів» (урсодезоксихолева кислота) —
ефективний засіб терапії біліарного рефлюкс#
гастриту та рефлюкс#езофагіту, клінічна ефек#
тивність якого досягає максимуму в добовій дозі
15 мг/кг маси тіла протягом 30—90 днів.
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В.Н. Чернобровый

Билиарный рефлюкс�гастрит и рефлюкс�эзофагит: 
актуальные вопросы применения препарата «Укрлив» — 
урсодезоксихолевой кислоты (перспектива суточного 
эзофаго�импеданс�рН�мониторинга)
Урсодезоксихолевая кислота в суточной дозе 250—1000 мг у 75 амбулаторных больных с билиарным
рефлюкс9гастритом и рефлюкс9эзофагитом значительно уменьшала или полностью устраняла (дозоза9
висимо — оптимально в суточной дозе 15 мг/кг массы тела) клинический симптомокомплекс, ассоции9
рованный с билиарным дуоденогастроэзофагеальным рефлюксом, диагностику которого проводили с
помощью суточного эзофаго9импеданс9рН9мониторинга.
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V.M. Chernobrovy

Bile reflux gastritis and esophagitis: the urgent questions 
of treatment with Ukrliv – ursodeoxycholic acid
(future trends in diagnosis using 24�hour multichannel 
intraluminal impedance�pH�monitoring)
Ursodeoxycholic acid in dose 250–1000 mg/day (optimal dose was 15 mg/kg of body weight) significantly
decreased or completely removed clinical presentation of duodenogastroesophageal reflux revealed by means of
249hour multichannel intraluminal impedance9pH9monitoring. �
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