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Для сучасного хворого характерна множин-
ність супутніх захворювань, які можуть вза-

ємно впливати на перебіг і клінічні вияви пато-
логій (принцип суперпозиції). З віком частота 
поєднання кількох хронічних захворювань 
збільшується, що спричиняє певні труднощі зі 
своєчасною діагностикою та підбором адекват-
ного комплексного лікування [28].

Одним з найчастіших коморбідних станів є по-
єднання гастроезофагеальної рефлюксної хворо-
би (ГЕРХ) та ішемічної хвороби серця (ІХС).

Гастроезофагеальна рефлюксна хвороба — за-
хворювання з розвитком характерних симптомів 
ураження дистальної частини стравоходу як на-
слідок повторюваного закидання в стравохід 
шлункового вмісту (кислоти, пепсину, жовчної 
кислоти). Як самостійна нозологічна одиниця 
отримала офіційне визнання в жовтні 1997 р. на 
міждисциплінарному конгресі гастроентероло-
гів та ендоскопістів у м. Генвалі (Бельгія). Все-
світньою організацією гастроентерологів ГЕРХ 
визнано захворюванням ХХІ ст., на яке страждає 
від 20 до 50 % населення різних країн. ГЕРХ — 
провідна причина зниження якості життя, пра-

цездатності та розвитку низки ускладнень, на-
приклад, стравоходу Барретта [1].

Численні епідеміологічні дослідження остан-
ніх десятиліть свідчать, що поширеність ГЕРХ 
зростає: у країнах Північної Америки та Західної 
Європи вона становить 10 — 20 %, у країнах Азії — 
7,0 %, у Росії — 13,3 %. В Україні статистичну реє-
страцію ГЕРХ розпочато у 2009 р. У 2009 р. у на-
шій країні зареєстровано 31 190 хворих на ГЕРХ. 
За останніх 3 роки захворюваність на ГЕРХ зрос-
ла на 39,3 %, переважно за рахунок осіб працез-
датного віку. На жаль, в Україні проведено лише 
поодинокі епіде міо логічні дослідження. В орга-
нізованій популяції дорослих осіб на підставі 
скарг поширеність типового варіанта ГЕРХ ста-
новить 30,0 %: 25,1 % — у чоловіків, 39,1 % — у жі-
нок. Типові скарги (печія, кисле зригування) що-
дня мають 3,3 %, раз на добу — 17,3 %, раз на мі-
сяць — 9,4 % населення загальної популяції.

Доказом важливості вивчення і розробки єди-
них підходів до діагностики, лікування та про-
філактики цієї патології є затверджений Наказ 
Міністерства охорони здоров’я України № 943 
від 31 жовтня 2013 р. «Про затвердження доку-
ментів зі стандартизації медичної допомоги при 
рефлюксній хворобі».
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Висока поширеність, існуюча тенденція до 
зростання захворюваності в усіх країнах, хроніч-
ній рецидивуючий перебіг і негативний вплив на 
психологічний статус хворого, труднощі ліку-
вання виділяють ГЕРХ серед інших захворювань 
органів травлення та зумовлюють необхідність 
розробки нових алгоритмів діагностики і ліку-
вання цих пацієнтів [16, 18].

Останніми роками збільшилася кількість па-
цієнтів з поєднанням ГЕРХ та ІХС. Остання по-
сідає провідні місця в структурі захворювань ор-
ганів кровообігу, а також у структурі інвалідиза-
ції та смертності. У розвинених країнах Європи 
та Північної Америки на 1 млн населення при-
падає 30 — 40 тис. хворих на ІХС. За даними 
III видання статистичних даних щодо серцево-
судинної захворюваності та смертності в євро-
пейських країнах, яке становить найбільш повну 
добірку інформації про кардіоваскулярну пато-
логію в Європі, щорічно серцево-судинні захво-
рювання стають причиною 4,3 млн смертей в Єв-
ропі в цілому, що складає 48 % від загальної кіль-
кості випадків смерті.

Хоча ІХС залишається головною причиною 
смерті в усіх європейських країнах, останні ста-
тистичні дані свідчать про зниження летальнос-
ті внаслідок цієї патології в Західній, Північній і 
Південній Європі протягом останніх 30 років 
(порівняно з даними попереднього видання 
2005 р.). Це доводить ефективність впровадже-
них нових методів лікування та вторинної про-
філактики ІХС у розвинених країнах Європи.

Проте в країнах Центральної та Східної Євро-
пи смертність від ІХС зростає, причому загроз-
ливими темпами. Наприклад, якщо у Великій 
Британії рівень смертності від ІХС з 1994 до 
2004 р. знизився на 42 % серед чоловіків віком 
менше ніж 65 років і на 49 % серед жінок того ж 
віку, то в Україні він збільшився на 19 % в обох 
популяціях [19].

Для оцінки сучасної епідеміологічної ситуації 
в Україні щодо ІХС видаються цікавими перші 
результати Міжнародного регістра CLARIFY 
(The prospective observational longitudinal regis-
try of patients with stable coronary artery disease), 
який стартував у 2009 р., опубліковані в 2012 р. 
[6]. Мета цього проспективного проекту — три-
вале (5 років) спостереження за хворими з хро-
нічною ІХС. Установлено, що в українській по-
пуляції хворих зі стабільною ІХС, як і в загаль-
ній популяції CLARIFY, переважають чоловіки 
(близько 80 %). Українські пацієнти, які зверта-
ються по медичну допомогу на рівні первинної 
ланки, молодші порівняно зі середньостатистич-
ним пацієнтом CLARIFY: відповідно 57,8 і 64,3 

року (р < 0,0001). Українці вірогідно частіше 
(р < 0,0001) мали сімейний анамнез, обтяжену 
ІХС (41 %) і супутню артеріальну гіпертензію 
(78 %); близько 80 % з них ведуть малоактивний 
спосіб життя і мають вірогідно вищий індекс 
маси тіла (29,1 порівняно з 27,2 кг/м2). Україн-
ські пацієнти реєстра на момент початку дослід-
ження мали вірогідно тяжчий клінічний статус. 
Більшість з них (81 %) перенесли інфаркт міо-
карда (ІМ) і скаржилися на напади стенокардії 
(86 %), причому 36 % мали стенокардію III функ-
ціонального класу за класифікацією Канадської 
асоціації кардіологів, тобто практично у кожного 
другого пацієнта симптоматика мала виражений 
характер. У загальній популяції 59 % пацієнтів 
мали ІМ в анамнезі, 20 % — стенокардію (обидва 
р < 0,0001) [26].

Установлено високу частоту поєднання ГЕРХ 
та ІХС. Так, за даними вітчизняних дослідників, 
до 40 % хворих на ІХС мають ураження гастро-
езофагеальної зони, а в 62,7 % гастроентерологіч-
них пацієнтів виявляють супутні захворювання 
серцево-судинної системи [1, 10]. Епідеміологіч-
ні дослідження зафіксували високу поширеність 
ГЕРХ, клінічними виявами якої, крім печії і ре-
гургітації, є загрудинний біль різної поширеності 
та інтенсивності [20]. Спільність іннервації стра-
воходу і серця пояснює подібність характеру бо-
льового синдрому при ІХС та ГЕРХ. За даними 
вітчизняних дослідників, патологія стравоходу 
трапляється у 35 % хворих на ІХС и посідає друге 
місце після ерозивно-виразкових уражень гаст-
родуоденальної слизової оболонки [18].

Існує думка про те, що патологічні гастроезо-
фагеальні рефлюкси мають значення не лише 
для ініціації, а й для прогресування болю в груд-
ній клітці у хворого на ІХС, а також можуть бути 
єдиною причиною больового синдрому в груд-
ній клітці, так званого non-cardiac chest pain [1].

Біль за грудниною — найтиповіший клінічний 
симптом як ГЕРХ, так і ІХС. У пацієнтів з поєд-
наною патологією загруднинний біль виходить 
на перше місце. Під час нападу ГЕРХ у пацієнтів, 
які страждають на ІХС, трапляються зміни на 
ЕКГ у вигляді зсуву сегмента ST нижче за ізо-
електричну лінію, інверсії зубця Т і виникнення 
порушень ритму серця.

Дані літератури свідчать про складність про-
блеми диференційної діагностики кардіалгій і 
про недостатню вивченість взаємозв’язку ГЕРХ 
та ІХС. За результатами досліджень, у хворих з 
поєднанням ІХС та ГЕРХ тривалість і асинхрон-
ність процесів реполяризації міокарда істотно 
вища, ніж у хворих з ізольованими ІХС та ГЕРХ. 
Гастроезофагеальний рефлюкс у хворих з ізольо-
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ваною ІХС і у хворих з ізольованою ГЕРХ рідше 
провокує потенційно небезпечні зміни ЕКГ (де-
пресію сегмента ST і шлуночкову екстрасисто-
лію) порівняно з тими, хто має поєднання ГЕРХ 
та ІХС. Остаточно не з’ясовано патогенетичні 
механізми, які спричиняють появу кардіалгій, 
пов’язаних з порушенням моторики стравоходу. 
Висловлюють такі припущення щодо механізмів 
появи болів: патологічні скорочення стінок стра-
воходу внаслідок подразнення специфічних ме-
ханорецепторів, розташованих під слизовою 
оболонкою стравоходу; зміна порогу чутливості 
стравоходу, що спричиняє зміну тиску в страво-
ході, розтягнення стінок стравоходу призводить 
до ішемії м’язів, яка погіршує кровопостачання; 
розтягнення стінок стравоходу, котре виникає 
при порушенні розслаблення його нижнього 
сфінктера і/або затримці харчових мас у просвіті 
стравоходу. Припускають, що в деяких випадках 
гастроезофагеальний рефлюкс є тригерним ме-
ханізмом виникнення нападів стенокардії [14].

Взаємозв’язок між гастроезофагеальним реф-
люксом і порушенням діяльності серцево-судин-
ної системи може бути опосередкований через 
n. vagus. Кардіалгії у хворих на ГЕРХ часто по-
єднуються з виявами вегетативної дисфункції на 
тлі регургітації шлункового вмісту в стравохід: 
тахіаритмією, порушенням провідності, задиш-
кою, пітливістю, відчуттям жару або ознобу, емо-
ційною лабільністю (часта зміна настрою, плак-
сивість, немотивовані страх, тривожність тощо), 
запамороченням, головним болем. Остаточно 
довести або спростувати припущення про стра-
вохідний характер загруднинного болю можли-
во шляхом проведення інструментального об-
стеження.

Клінічно при ГЕРХ загруднинний біль може 
мати подвійний характер, тобто псевдокоронар-
ний та насправді коронарогенний, тому дуже 
важливо вміти їх розрізняти. Такий біль має 
подіб ний характер, локалізацію, іррадіацію. Це 
можна пояснити однаковою іннервацією страво-
ходу і серця. Біль, пов’язаний зі спазмом страво-
ходу при ГЕРХ, може мати загруднинну локалі-
зацію з іррадіацією в шию, спину, нижню щелепу, 
ліву руку. Подібний механізм болю характерний і 
для ІХС (стенокардії). При обох захворюваннях 
біль може мати пекучий, стискаючий або розди-
раючий характер. Тривалість його при ГЕРХ 
може варіювати в широких межах: від кількох 
хвилин (як при стенокардії) до кількох годин. 
Тому головну відмінність слід шукати серед чин-
ників, які зумовлюють біль, засобів для його по-
легшення і симптомів, які супроводжують цей 
біль. При стравохідному болю найбільше значен-

ня мають характер їжі, її об’єм, положення тулу-
ба. Так, біль може спричиняти гостра, дуже гаря-
ча або дуже холодна їжа та/або її великий об’єм. 
Біль провокується горизонтальним положенням 
тулуба або нахилами вперед. Так само, як і при 
стенокардії, стравохідний біль іноді може вини-
кати при фізичному або емоційному навантажен-
ні, хвилюванні. На відміну від стенокардичного 
стравохідний біль, крім нітрогліцерину, зазвичай 
усувається зміною положення тіла, після ковтка 
води, прийому харчової соди або антацидів. Під 
час нападу стенокардії за рахунок вісцеро-
вісцеральних рефлексів можуть спостерігатися 
відрижка і нудота, як і при загруднинному болю, 
пов’язаному з ГЕРХ. Напади стенокардії найчас-
тіше супроводжуються почуттям страху смерті, 
задишкою, слабкістю, що не характерно для стра-
вохідного болю при ГЕРХ [3].

Таким чином, дані обстеження та лікування, 
аналіз результатів наукових медичних публіка-
цій свідчать, що поєднання ІХС та ГЕРХ вияв-
ляються синдромом взаємного обтяження, що 
значно погіршує якість життя хворого.

,   
   

   
    

У хворих на ГЕРХ та ІХС відбуваються вира-
женіші структурні зміни слизової оболонки 
стравоходу і збільшується час кислотної експо-
зиції, що є наслідками суттєвих порушень функ-
ціонального стану ендотелію стравоходу та мік-
роциркуляції.

Останніми роками опубліковано багато експе-
риментальних і клінічних досліджень, присвяче-
них ролі ендотеліальної дисфункції в розвитку 
та прогресуванні ГЕРХ і ІХС як самостійних но-
зологічних одиниць. Багатофакторний вплив на 
ГЕРХ чинить оксид азоту (NO), беручи участь 
як у регуляції моторики стравоходу, так і в захис-
ті його слизової оболонки. Описано протективну 
роль NO, яку пов’язують з підвищенням мікро-
циркуляції, стабілізацією функції опасистих клі-
тин та епітелію. Як дефіцит, так і надлишок NO 
пригнічують бар’єрну функцію слизових оболо-
нок, підвищують їх проникність. NO належить 
до нейромедіаторів, які розслаблюють нижній 
стравохідний сфінктер, і таким чином спричи-
няє ГЕРХ. Як відомо, регуляція моторно-евакуа-
торної функції гастроезофагеальної зони здій-
снюється вегетативною нервовою системою, 
численними регуляторними пептидами (вазоак-
тивний інтестинальний пептид тощо), а також 
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NO, який синтезується епітеліальними клітина-
ми, судинним ендотелієм, гладеньком’язовими 
та опасистими клітинами. В м’язовому шарі дис-
тального відділу стравоходу NO активує синтез 
цГМФ, що призводить до релаксації гладенько-
м’язо вих клітин, і, як наслідок, до зниження 
функції антирефлюксного бар’єра. Рефлюкс, 
який виникає внаслідок цього, спричиняє заки-
дання агресивного шлункового вмісту в страво-
хід та подразнення його слизової оболонки, роз-
виток запально-дистрофічного і деструктивного 
процесів. Визначення метаболітів оксиду азоту 
використовують для раннього виявлення захво-
рювання та оцінки ефективності лікування. До-
ведено, що у пацієнтів з ГЕРХ збільшується син-
тез метаболізму NO, а також виявлено прямий 
зв’язок метаболітів NO з тривалістю захворю-
вання, вираженістю клінічних виявів і ступенем 
пошкодження слизової оболонки, що підтверд-
жує значущу роль NO в патогенезі цієї патології. 
Фермент NO-синтаза бере безпосередню участь 
у процесах синтезу NO в ендотеліоцитах із 
L-аргініну. Інтерес для діагностики може мати 
вивчення індуцибельної NO-синтази (iNOs), яка 
експресується в ендотелії та макрофагах лише 
при патологічних процесах, насамперед при за-
паленні (бере участь у синтезі прозапальних ци-
токінів, тоді як протизапальні цитокіни блоку-
ють її). Відомо, що iNOs спричиняє синтез вели-
кої кількості NO при запальних процесах (сеп-
сис, шок), велика кількість її синтезується в клі-
тинах міокарда при інфаркті, міокардиті, серце-
вій недостатності.

Інший представник сімейства NOs, конститу-
ціональна ендотеліальна NOs (eNOs), відіграє 
важливу роль при ІХС, оскільки бере безпосе-
редню участь у синтезі NO ендотелієм судин та 
регуляції судинного тонусу.

Порушення функціонального стану ендоте-
лію також відіграє провідну роль у патогенезі 
атеросклерозу та його ускладнень. Залишаються 
невивченими особливості синтезу та співвідно-
шення різних підтипів NOs, особливо ендотелі-
альної, яка синтезується локально, в судинах 
ураженого стравоходу та в магістральних суди-
нах при поєднанні ГЕРХ та ІХС, роль мелатоні-
ну як модулятору процесів синтезу NO, 
пов’язаних з цим процесом патологічних змін 
при захворюваннях шлунково-кишкового трак-
ту (ШКТ) і серцево-судинної системи [8].

Виникнення і перебіг ГЕРХ у хворих на ІХС 
пов’язані з мікроциркуляторними порушення-
ми, які призводять до порушення тканинного 
кис лот но-основного балансу, міцності епітелі-
ального шару — найважливішого чинника за-

хисту стравоходу від агресивної дії рефлюксова-
ного шлункового вмісту, розвитку ішемії з 
ерозивно-деструк тив ним ураженням слизової 
оболонки стравоходу. Поглиблене вивчення 
ступеня порушень мік роциркуляції в слизовій 
оболонці стравоходу дасть змогу обґрунтувати 
та вдосконалити підходи до патогенетичної те-
рапії поєднаної патології.

Актуальною проблемою залишається визна-
чення морфофункціонального стану слизової 
оболонки стравоходу при ГЕРХ. Одним із сучас-
них підходів до підвищення ефективності ліку-
вання хворих можна вважати дослідження меха-
нізмів порушень імунної системи з визначенням 
особливостей як стандартних показників імуні-
тету, так і чинників міжклітинної кооперації — 
продукції цитокінів, рецепторів міжклітинної 
адгезії (CD54), проапоптотичних маркерів 
(CD95). З огляду на публікації останніх років 
щодо впливу на розвиток багатьох захворювань 
механізмів міжклітинної взаємодії, визначення 
їх особливостей при коморбідній патології може 
бути важливим як для прогнозування перебігу 
ГЕРХ у поєднанні з ІХС, так і для розробки так-
тики терапії цих хворих.

,     
   

     
   

ІХС — наслідок генералізованого процесу — 
атеросклерозу, тому у 73,5 % осіб, котрі стражда-
ють на ІХС, трапляються ураження непарних 
віс церальних гілок черевної аорти [13].

R. J. Valentine зі співавт. у 30 % хворих на ар-
теріальну гіпертензію та ІХС під час проведення 
аортографії виявили атеросклеротичне уражен-
ня черевного стовбура та верхньої брижової ар-
терії [27]. Хронічне порушення вісцерального 
кровообігу в літературі позначають терміном 
angina abdominalis, який запропонував G. Bacelli 
в 1905 р. У 1979 р. О. B. Покровським було за-
пропоновано термін «синдром хронічної абдомі-
нальної ішемії». Хронічна ішемія органів трав-
лення виникає внаслідок порушення кровотоку 
непарними вісцеральними гілками черевної аор-
ти, розвивається у зв’язку із дефіцитом кровото-
ку в певному відділі ШКТ, що призводить до ор-
ганічних і морфологічних змін органів у вигляді 
дистрофії, атрофії, ерозії та виразки. Механізм 
походження болю при синдромі хронічної абдо-
мінальної ішемії такий самий, як і при стенокар-
дії напруження, і пов’язаний з дефіцитом прито-
ку крові до органів черевної порожнини [4].
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Ішемічне ураження м’язової тканини карді-
ального сфінктера також може спричинити ви-
никнення гастроезофагеального рефлюксу. Ві-
домо, що кровопостачання черевного відділу 
стравоходу відбувається з висхідної гілки лівої 
шлункової артерії та нижніх діафрагмальних ар-
терій. Ліва шлункова артерія (a. gastrica sinistra) 
є непарною гілкою черевного стовбура (truncus 
celiacus) — судини завдовжки 1 — 2 см, яка відхо-
дить від передньої поверхні аорти на рівні верх-
нього краю тіла I поперекового хребця або ниж-
нього краю тіла XII грудного хребця, в тому міс-
ці, де черевна аорта виходить з аортального отво-
ру. Ліва шлункова артерія підходить до кардіаль-
ної частини шлунка та віддає кілька гілочок у бік 
стравоходу — стравохідні гілки (rr. esophageales), 
котрі анастомозують з однойменними гілками 
від грудної частини аорти, а сама спускається в 
правий бік по малій кривизні шлунка, анастомо-
зуючи з правою шлунковою артерією (a. gastrica 
dextra) — гілкою загальної печінкової артерії. На 
шляху вздовж малої кривизни ліва шлункова ар-
терія віддає дрібні гілочки до передньої та зад-
ньої стінок шлунка. Гілками загальної печінко-
вої артерії (а. hepatica communis) є власне печін-
кова й гастродуоденальна артерії. Важливість 
вивчення кровотоку в загальній печінковій арте-
рії при ГЕРХ зумовлена тим, що від неї бере по-
чаток права шлункова артерія, яка анастомозує з 
a. gastrica sinistra і відповідає за кровопостачання 
нижньої третини стравоходу, а також передньої 
та задньої стінок шлунка. На початковій ділянці 
стравоходу артерії формуються в поздовжній 
пучок, що збільшує інтрамуральну судинну ме-
режу в м’язовому та підслизовому шарах. Логіч-
но припустити, що порушення артеріального 
кровотоку в зазначених судинах унаслідок ате-
росклеротичних процесів тісно пов’язані з мор-
фофункціональними змінами в слизовій обо-
лонці стравоходу у пацієнтів з ГЕРХ.

Основну роль у виявленні атеросклеротичних 
оклюзійно-стенотичних змін у вісцеральних ар-
теріях відіграють ультразвукова допплерографія 
та ангіографія. Відомо, що результати неінвазив-
ного ультразвукового дослідження судин черев-
ної аорти тісно корелюють з даними інвазивної 
аортографії [2].

     
      . 

   

Порушення сну — симптом, який часто тра-
пляється при ГЕРХ. Однією з причин цього яви-
ща вважать рефлекторний закид у стравохід кис-

лого шлункового вмісту у нічний час. За даними 
літератури, нічний рефлюкс має місце приблиз-
но у 6 % здорових осіб та 38 % хворих на ГЕРХ. 
Нещодавно проведені дослідження дали змогу 
встановити частоту нічної печії, яка виявилася 
кардинальним симптомом ГЕРХ: на її стражда-
ли 74 % осіб з хронічною печією [12]. У цьому ж 
дослідженні було показано, що порівняно з ден-
ною нічна печія більш негативно впливає на 
якість життя пацієнтів з ГЕРХ. Оскільки нічний 
гастроезофагеальний рефлюкс кислоти у страво-
хід асоціюється з тяжчими його ураженнями — 
езофагітом та стриктурою, а також аденокарци-
номою [1], важливе значення має досягнення 
адекватної супресії кислотоутворення в шлунку 
протягом усього періоду терапії ГЕРХ. За дани-
ми науковців зі США, у 80 % із 60 млн американ-
ців з діагнозом ГЕРХ мають місце нічні симпто-
ми, кожний четвертий з них страждає на числен-
ні нічні пробудження [22].

У хворих на ГЕРХ часто діагностують синдром 
обструктивного апное сну (СОАС), але остаточ-
но не доведено, що є первинним: нічне апное чи 
ГЕРХ? Дехто пов’язує його виникнення з підви-
щенням внутрішньочеревного тиску під час зу-
пинки дихання уві сні, особливо в осіб з підви-
щеною масою тіла, та закидом шлункового вміс-
ту до стравоходу внаслідок цього. Інші дослідни-
ки вважають, що рефлюкс соляної кислоти при-
зводить до спазму гортані та голосових зв’язок, 
що спричиняє зупинку дихання уві сні [21].

У літературі обговорюють різні причинно-
наслідкові зв’язки між СОАС і ГЕРХ. Через ско-
рочення первинної перистальтики та зменшення 
секреції слини, а також зниження вироблення 
кислоти і зменшення діаметра просвіту страво-
ходу під час сну сон можна розглядати як чин-
ник ризику виникнення рефлюксу. Крім того, 
слід враховувати, що трансдіафрагмальний тиск 
підвищується одночасно зі зростанням внутріш-
ньогрудного тиску під час епізодів обструктив-
ного апное. Це впливає на діафрагмально-
стравохідні зв’язки, які кріпляться до нижнього 
стравохідного сфінктера. Підвищення тиску, яке 
періодично виникає, на ці анатомічні структури 
призводить до недостатності кардії та розвитку 
ГЕРХ. Є дані про позитивні ефекти медикамен-
тозних препаратів для лікування ГЕРХ на часто-
ту і тяжкість виявів СОАС [15].

А. Zanation та співавт. стверджують, що, не-
зважаючи на недостатньо вивчені причинно-
наслідкові зв’язки між СОАС і ГЕРХ, це поєд-
нання патологій виявляють досить часто і адек-
ватна терапія СОАС з корекцією чинників ризи-
ку та застосуванням спеціальних лікувальних 
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пристроїв (SYPAP-терапія) призводить до змен-
шення клінічних виявів ГЕРХ і, навпаки, тера-
певтичні заходи, спрямовані на лікування ГЕРХ, 
призводять до зменшення і навіть повного зник-
нення СОАС [29].

Порушення сну у пацієнтів на ГЕРХ може 
бути наслідком численних психовегетативних 
порушень [5]. Майже у 30 % хворих діагносту-
ють психологічні зміни у вигляді порушень со-
матизації, підвищення рівня депресії і тривоги. 
При порівнянні результатів анкетування з ме-
тою оцінки ступеня порушень сну виявлено, що 
з 4 форм порушень сну (тяжке засипання, раннє 
пробудження, поверхневий сон з частими 
пробуд женнями, відчуття розбитості після сну) 
хворі на ГЕРХ вірогідно частіше скаржилися на 
поверхневий сон з частими пробудженнями 
(р < 0,05). Не виключено, що це могло бути 
пов’язане з великою кількістю нічних рефлюк-
сів. Автори наголошують на необхідності прове-
дення кількісного аналізу нічних рефлюксів з 
метою уточнення цього феномену дисомнічних 
розладів у пацієнтів з ГЕРХ [15].

Циркадна система організму відрізняється ви-
сокою чутливістю, тому порушення цієї системи 
можна розглядати як перші ознаки захворювання 
[14]. Дехто з дослідників розглядають порушення 
циклу сон — неспання як критерій прогнозування 
чергового загострення ГЕРХ [5]. Вірогідність на-
явності такого взаємозв’язку зумовлена тим, що 
причиною ГЕРХ є неспроможність нижнього 
стравохідного сфінктера, тонус якого значною мі-
рою визначається станом вегетативної та цен-
тральної нервової системи [2]. На підставі аналізу 
спеціальних анкет порушень сну встановлено, що 
прогностично несприятливими чинниками заго-
стрення неерозивної рефлюксної хвороби 
(НЕРХ) у найближчий час є збільшення кількос-
ті пробуджень під час сну та неприємних снови-
дінь. Тривалість ремісії ГЕРХ найбільш по в’язана 
з тривалістю засипання (r = –0,78; p < 0,05) і ча-
сом пробудження (r = 0,62; p < 0,05) [5].

С. М. Рикова та співавт. (2004) на підставі ре-
зультатів порівняння двох груп пацієнтів з 
НЕРХ та ерозивною (ЕРХ) формою хвороби 
продемонстрували, що при всіх стадіях ЕРХ по-
рівняно з нормою мають місце ознаки вегетатив-
ної дисфункції, дисомнії, висока особистісна та 
актуальна тривожність, вищі показники депресії 
та емоційно-особистісні розлади за даними Мін-
несотського багатофазового дослідження осо-
бистості. Доведено, що у хворих на НЕРХ порів-
няно з хворими, які мали ерозивні ураження 
стравоходу, частіше мають місце загальні ознаки 
вегетативної дисфункції (підвищення середньо-

го бала за анкетою вегетативної дисфункції 
A. M. Вейна та співавт., гіпервентиляційні пору-
шення, цефалгії та дисомнії). У них також вияв-
ляли підвищення особистісної та актуальної 
тривожності та ознаки іпохондрії. На думку до-
слідників, терапія хворих на ГЕРХ антидепре-
сантами сприяє зменшенню кількості скарг з 
боку стравоходу, а також з боку шлунка та ки-
шечника, зниженню рівня депресії і тривожності 
та поліпшенню якості сну [15].

СОАС також суттєво ускладнює перебіг і про-
гноз у хворих на ІХС. Відомо, що 5 — 9 % праце-
здатного населення страждають на обструктивне 
апное сну, а у хворих на ІХС це може спровокува-
ти тяжкі порушення серцевого ритму. Окрім за-
гальновизнаних чинників ризику — надлишкової 
маси тіла, тютюнокуріння, зловживання алкого-
лем, неконтрольованого прийому транквілізато-
рів, особливостей анатомічної будови нижньої 
щелепи, інсомнію у хворих на ІХС можуть спро-
вокувати низка препаратів, найчастіше — -ад ре-
но бло катори, у вигляді швидкої стомлюваності, 
втоми, безсоння, депресії. Є огляди ефектів де-
яких серцево-судинних засобів, особливо гіпотен-
зивних, на функцію сну та неспання. Порушення 
сну дещо частіше відбувається при прийомі ліпо-
фільних (наприклад, пропранололу), ніж гідро-
фільних (наприклад, атенололу) -адрено бло ка-
то рів. Проте ці дані є суперечливими [23, 25].

Масштабних досліджень впливу інгібіторів 
ангіотензинперетворювального ферменту на 
функцію сну немає. Однак у поодиноких дослід-
женнях показано, що у хворих, котрі приймали 
каптоприл протягом 24 тиж, поліпшувалися 
якість життя і когнітивна функція порівняно з 
хворими, які лікувалися метилдопою або пропра-
нололом. Дані невеликої кількості досліджень 
впливу антагоністів кальцію на функцію сну 
свідчать про зниження ефективності сну у паці-
єнтів, які отримують ніфедипін. Однак недостат-
ньо досліджень взаємозв’язку поміж перебігом 
ІХС та порушеннями сну. Відповідно, відсутні 
клінічні рекомендації з урахуванням особливос-
тей тактики ведення хворих на ІХС з інсомнією.

Наявність ГЕРХ обтяжує стан хворого на ІХС 
і навпаки. Доведено, що у пацієнтів з ГЕРХ та 
ІХС мають місце серйозні порушення сну, які 
призводять до зниження активності та продук-
тивності у працездатних осіб. Предикторами цих 
розладів є нічні симтоми захворювання (печія та 
пароксизмальний кашель). Останніми роками 
велику увагу приділяють вивченню психосома-
тичних аспектів ГЕРХ та ІХС. Існує думка, що 
саме «психосоматичний настрій» спричиняє роз-
виток цих захворювань. Наявність тривожності 
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та депресії негативно впливає на результати ліку-
вання хворих на ГЕРХ, тому їх можна розглядати 
як самостійні патогенетичні чинники патології 
(О. М. Окороков, 2004; М. Є. Фьодоров, 2009).

       
   

Як було згадано, останніми роками велику 
увагу приділяють вивченню ролі мелатоніну в 
регуляції функцій ШКТ та його впливу на пато-
генетичні зміни в слизовій оболонці стравоходу і 
шлунка. В експериментах на тваринах доведено, 
що мелатонін може запобігати розвитку експери-
ментальних виразок у шлунку. На моделях іше-
мічних виразок шлунка у щурів продемонстрова-
но, що інтрагастральне введення мелатоніну тва-
ринам сприяло зменшенню утворення виразок, 
їх розмірів, вірогідному зниженню концентрації 
вільних радикалів у плазмі крові та збільшенню 
кровотоку в стінці шлунка. При моделюванні у 
щурів виразки шлунка 40 % розчином етанолу 
встановлено, що введення мелатоніну суттєво 
зменшувало частоту виникнення виразок та при-
скорювало кровотік у стінках шлунка щурів. За 
даними деяких авторів, ефективність мелатоніну 
у запобіганні виразковим дефектам пов’язана з 
його антиоксидантною дією, стимуляцією синте-
зу простагландину PGE2 слизовою оболонкою 
шлунка та поліпшенням мікроциркуляції [7].

Доведено пряму дію мелатоніну на імунну 
систему ШКТ, блокуючий вплив на клітинну 
проліферацію і бактеріальну флору. Мелатонін 
безпосередньо впливає на перистальтику шлун-
ка та кишечника, стимулюючи ШКТ. Аналогічну 
дію він чинить на гладеньку мускулатуру крово-
носних судин ШКТ, змінюючи їх проникність. У 
низці робіт показано, що мелатонін є одним з ре-
гуляторів клітинної проліферації слизової обо-
лонки ШКТ.

Дослідження останніх років продемонструва-
ли, що порушення продукції мелатоніну може 
відігравати провідну роль у патогенетичних ме-
ханізмах виникнення коронарної патології. Ви-
явлено зменшення його нічної продукції у хво-
рих на ІХС, з кардіальним синдромом Х, а також 
у хворих на стенокардію спокою порівняно з 
хворими зі стенокардією напруження, відсут-
ність у хворих на коронарну патологію вікової 
динаміки секреції мелатоніну епіфізом порівня-
но зі здоровими особами [7, 11].

В експериментальних роботах на тваринах 
продемонстровані протективні ефекти мелатоні-
ну при моделюванні ішемічно-реперфузійного 
ураження міокарда, мозку, нирок, кишечника. Ав-
тори пов’язують протективні властивості мелато-

ніну з його про- та антиоксидантними ефектами, 
гальмуванням міграції нейтрофілів у зону ура-
ження, інгібуванням секреції активних чинників 
запалення імунокомпетентими клітинами, галь-
муванням агрегації тромбоцитів, поліпшенням 
мікроциркуляції в зоні ішемії (G. Sener, 2008).

В експерименті на новонароджених щурах ав-
тори довели, що мелатонін має протективні 
властивості як щодо вільнорадикального по-
шкод ження протеїнів, так і щодо вільного пере-
ривання процесів перекисного окиснення ліпідів 
(ПОЛ). Показано, що за цією дією мелатонін 
удвічі активніший за вітамін Е. В експериментах 
in vitro встановлено, що поряд з високою анти-
оксидантною активністю самого мелатоніну, 
його метаболіт, 6-гідроксимелатонін, який утво-
рюється в печінці, виявляє вираженіший анти-
оксидантний ефект щодо ПОЛ, ніж мелатонін. 
Останній, маючи антиоксидантні властивості, 
здатен стимулювати глутатіонпероксидазу, яка 
прискорює перетворення редукованого глутатіо-
ну в його оксидовану форму, а це означає, що ме-
латонін здатен змінювати перебіг процесів ПОЛ 
у будь-якій клітині людського організму. Зазна-
чене дає підставу розглядати цей гормон як важ-
ливу патогенетичну ланку в регуляції процесів 
гомеостазу при поєднанні ГЕРХ та ІХС, а також 
як один із засобів медикаментозної корекції мор-
фологічних та функціональних порушень, які 
виникають за цієї коморбідної патології.

Як відомо, місцем синтезу мелатоніну в ШКТ 
є ентерохромафінні клітини (ЕС-клітини. Кіль-
кість цього гормона в тканинах ШКТ приблизно 
в 400 разів перевищує його вміст в епіфізі в нічні 
часи. Проте внесок «мелатоніну ШКТ» в об’єм 
циркулюючого в крові мелатоніну незначний, 
оскільки 90 % його метаболізується в печінці піс-
ля надходження з тканин ШКТ до портальної 
вени. Рівень мелатоніну в крові залежить від ста-
ті, віку людини, часу доби, сну, світла тощо. Ритм 
його продукції має циркадний характер: рівень 
гормона починає підвищуватися ввечері, є мак-
симальним уночі, за 1 — 2 год до пробудження і 
досягає мінімальної концентрації вранці.

Взаємозв’язок між процесами синтезу мелато-
ніну та серцево-судинної патології очевидний, 
тому що серцеві захворювання, насамперед ІХС, 
сприяють порушенням циркадних ритмів люди-
ни, що призводить до подальшого прогресуван-
ня хвороби. Доведено, що виникнення і перебіг 
ІХС та артеріальної гіпертензії безпосередньо 
пов’язані з порушенням сну. 20 % інфарктів міо-
карда і 15 % випадків раптової смерті виникають 
вночі, при цьому «нічні» інфаркти міокарда ма-
ють тяжчий перебіг та несприятливий прогноз. 
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Напади стенокардії також часто виникають у ве-
чірні часи та спричиняють інсомнію. Емоційне 
напруження хворих при цьому посилюється че-
рез побоювання виникнення чергового нападу та 
смерті уві сні. Відомо, що 62,7 % кардіологічних 
хворих страждають на депресивні стани і потре-
бують психотропних та коригуючих сон препа-
ратів. Є дані щодо високої частоти депресивних 
розладів у хворих на ІХС. Незважаючи на чис-
ленні дослідження, які довели ефективність при-
значення мелатоніну пацієнтам з патологією 
ШКТ та супутніми захворюваннями внутрішніх 
органів [18], зокрема ішемічними порушеннями, 
призначати цей гормон слід з обережністю. При 
призначенні мелатоніну слід ураховувати час 
доби та пору року, тому що його рівень може ва-
ріювати в одного й того самого хворого залежно 
від цих чинників [8, 9, 11].

Актуальними є питання щодо патогенетичної 
ролі мелатоніну у виникненні та прогресуванні 

психосоматичних розладів у пацієнтів із захво-
рюваннями ШКТ, зокрема за наявності супут-
ньої серцево-судинної патології.

Таким чином, незважаючи на увагу дослідни-
ків до проблеми ГЕРХ у поєднанні з ІХС, оста-
точно не вивчено чинники, які впливають на клі-
нічні вияви коморбідної патології, динаміку по-
рушень морфофункціонального стану слизової 
оболонки стравоходу, роль синдрому інсомнії у 
виникненні і прогресуванні клінічної симптома-
тики деструктивних процесів у стравоході, моду-
лювальну роль мелатоніну та його «терапевтич-
ну» нішу у хворих з поєднанням ГЕРХ та ІХС. 
Потребують подальшого вивчення взаємодія лі-
карських засобів, рекомендованих для лікування 
ізольованої патології, та потенційний негатив-
ний вплив «стандартних» препаратів за наявнос-
ті іншого супутнього захворювання.
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Г. Д. Фадеенко, Е. В. Измайлова
ГУ «Национальный институт терапии имени Л. Т. Малой НАМН Украины», Харьков

Гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь 
и ишемическая болезнь сердца: современные взгляды 
и нерешенные вопросы коморбидности
Освещены современные взгляды на эпидемиологию и особенности клинической симптоматики гастро-
эзофагеальной рефлюксной болезни в сочетании с ишемической болезнью сердца. Установлены акту-
альные вопросы патогенеза, требующие дальнейшего изучения. Рассмотрено влияние синдрома ночно-
го апноэ и других видов инсомнии на течение коморбидной патологии. Освещена роль мелатонина в 
патогенезе гастроэзофагеальной рефлюксной болезни и ишемической болезни сердца и возможности 
его применения для коррекции данных патологических состояний.

Ключевые слова: гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, ишемическая болезнь сердца, эпидемио-
логия, патогенез, инсомния, синдром ночного апноэ, мелатонин.

G. D. Fadieienko, O. V. Izmailova
SI «L. T. Mala National Therapy Institute of NAMS of Ukraine», Kharkiv

Gastroesophageal reflux disease and coronary artery disease: 
current views and outstanding issues of the comorbidity
The article presents current views on the epidemiology, clinical features of gastroesophageal reflux disease 
symptoms in conjunction with coronary artery disease. The actual issues of pathogenesis, requiring further 
investigation have been established. The effects of obstructive sleep apnea and other forms of insomnia on the 
course of comorbid pathology have been considered. Highlighted the role of melatonin in the pathogenesis of 
gastroesophageal reflux disease and coronary artery disease, and possibility of its application for the correction 
of these pathological conditions.

Key words: gastroesophageal reflux disease, coronary artery disease, epidemiology, pathogenesis, insomnia, 
sleep apnea, melatonin.
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