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Патогенетичні механізми коморбідного перебігу
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рефлюксної хвороби у дітей, які часто хворіють
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Мета — провести аналіз даних літератури щодо патогенетичних механізмів респіраторної патології при поєднанні з гастроезофагеальною
рефлюксною хворобою в дітей, які часто хворіють.
Методи. Використано методи семантичного оцінювання, порівняння, системного, а також структурно#логічного аналізів.
Результати та висновки. Виділено два провідні механізми — мікроаспіраційний та рефлекторно#вагусний. Встановлено, що в розвитку запалення при
частих гострих респіраторних захворюваннях, при поєднаному перебігу з гастроезофагеальною рефлюксною хворобою, в дітей та підлітків істотну
роль відіграють порушення функцій місцевої системи імунітету — MALT (mucosa associated lymphoid tissue), а патологічний процес у дихальних
шляхах пацієнтів із патологією, асоційованою з гастроезофагеальною рефлюксною хворобою, спричиняють зміни імунної системи — порушення
співвідношення Т# і В#лімфоцитів, дисбаланс С3, С4 та С5 компонентів комплементу IgG, IgM, IgA.
У літературі вказується, що при коморбідному перебігу респіраторної патології з гастроезофагеальною рефлюксною хворобою слід враховувати стан
вегетативної та ендокринної регуляцій в дітей пубертантного віку.
Виявлено, що при поєднанні респіраторної патології та гастроезофагеальної рефлюксної хвороби важливе значення має ендокринна активність
ендотелію та інтенсивність процесів перекисного окислення ліпідів.
За даними досліджень, основним патогенетичним внеском гастроезофагеальної рефлюксної хвороби в розвиток патології дихальних шляхів
є зниження функції антирефлюксного бар'єру та зменшення стравохідного кліренсу, з розвитком рефлюкс#асоційованої бронхообструкції. При такій
коморбідності формується «замкнене коло» та спостерігається взаємообтяження захворювань.
Ключові слова: гастроезофагeальна рефлюксна хвороба, респіраторна патологія, діти, які часто хворіють, патогенетичні механізми.

Pathogenetic mechanisms of respiratory pathology
with comorbid gastroesophageal reflux disease in frequently ill children
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Objective # to analyse the literature data on common pathogenetic mechanisms of respiratory pathology associated with gastroesophageal reflux disease in fre#
quently ill children.
Methods. Methods of semantic evaluation, comparison, system as well as structural#logical analysis were used.
Results and conclusions. Two leading mechanisms are distinguished: microaspirating and reflexly vagal. It has been established that in the development of
inflammation with frequent acute respiratory diseases associated with gastroesophageal reflux disease in children and adolescents, the dysfunction of the local
immune system (MALT) (mucosa associated lymphoid tissue) plays a significant role, and the pathological process in the airways of patients with associated
gastroesophageal reflux disease, is caused by the immune system changes, including a violation of the T# and B#lymphocyte ratio, imbalance of C3, C4 and C5
components of the complement IgG, IgM, IgA.
It is indicated in the literature that in case of the respiratory pathology with comorbid gastroesophageal reflux disease, the vegetative and endocrine regulation
in children of pubertal age should be taken into account. It was found that in the combination of respiratory pathology and gastroesophageal reflux disease,
endocrine endothelial activity and the intensity of lipid peroxidation processes are of great importance.
The researches has shown that the main pathogenetic contribution of gastroesophageal reflux disease to the development of respiratory pathology is the
decreased functioning of the antireflux barrier and reduced oesophageal clearance, which cause the development of reflux#associated bronchial obstruction. In
such comorbidity, a vicious circle is formed and the mutual burdening of diseases takes place.
Key words: gastroesophageal reflux disease, respiratory disease, frequently ill children, pathogenetic mechanisms.

Патогенетические механизмы коморбидного течения респираторной патологии и гастроэзофагеальной
рефлюксной болезни у часто болеющих детей
Т.В. Починок, Е.В. Журавель, С.С. Воронина, О.В. Гурьева
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Цель — провести анализ данных литературы о патогенетических механизмах респираторной патологии при сочетании с гастроэзофагеальной
рефлюксной болезнью у часто болеющих детей.
Методы. Использованы методы семантического оценивания, сравнения, системного, а также структурно#логического анализов.
Результаты и выводы. Выделены два ведущих механизма — микроаспирационный и рефлекторно#вагусный. Установлено, что в развитии воспаления при
частых острых респираторных заболеваниях, при сочетанном течении с гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью, у детей
и подростков существенную роль играют нарушения функции местной системы иммунитета — MALT (mucosa associated lymphoid tissue),
а патологический процесс в дыхательных путях пациентов с патологией, ассоциированной гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью, развивается
вследствие изменения иммунной системы — нарушений соотношения Т# и В#лимфоцитов, дисбаланса С3, С4 и С5 компонентов комплемента IgG, IgM, IgA.
В литературе указывается, что при коморбидном течении респираторной патологии с гастроэзофагеальной рефлюксной болезнью необходимо
учитывать состояние вегетативной и эндокринной регуляций у детей пубертантного возраста. Установлено, что особое значение имеет эндокринная
активность эндотелия и интенсивность процессов перекисного окисления липидов. 
По данным исследований, основная патогенетическая роль гастроэзофагеальной рефлюксной болезни в развитии патологии дыхательных путей
заключается в снижении функции антирефлюксного барьера и уменьшении пищеводного клиренса, с развитием рефлюкс#ассоциированной
бронхообструкции. При такой коморбидности формируется «порочный круг» и имеет место факт взаимоутяжеления заболеваний.
Ключевые слова: гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, респираторная патология, часто болеющие дети, патогенетические механизмы.
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Актуальність

Діти, які часто хворіють, — це група диспан�
серного спостереження з частими респіратор�
ними захворюваннями, що виникають унаслі�
док транзиторних порушень захисних систем
організму [7, 23]. До 60–80% цих пацієнтів
страждають на рецидивний бронхіт, бронхіаль�
ну астму, хронічний тонзиліт, синусит тощо.

Існують чисельні дослідження факторів
ризику респіраторної патології в дітей і підліт�
ків віком до 15 років [11, 17]. Останнім часом
приділяється увага коморбідному перебігу
гастроезофагеальної рефлюксної хвороби
(ГЕРХ) із респіраторними захворюваннями.

Водночас, особливості клінічної картини
такої коморбідності, у тому числі відсутність
типової симптоматики для цієї поєднаної
патології, значно ускладнюють діагностику
подібних порушень. 

Тому питання щодо ролі ГЕРХ в етіології
гострих респіраторних захворювань, спільних
патогенетичних механізмів, у тому числі іму�
нологічних, у дітей, які часто хворіють, зали�
шається спірним у педіатричній практиці, що
потребує додаткового дослідження та подаль�
шої розробки.

Мета літературного огляду — провести
аналіз даних літератури щодо спільних пато�
генетичних механізмів при коморбідному
перебігу респіраторної патології та ГЕРХ
у дітей, які часто хворіють.

Методи дослідження

Використано методи семантичного оціню�
вання, порівняння, системного, а також струк�
турно�логічного аналізів.

Результати дослідження та їх обговорення

На сьогоднішній день виділяють два про�
відні патогенетичні механізми формування
респіраторної патології при ГЕРХ: 1) мікроас�
піраційний — розвиток ураження дихальних
шляхів унаслідок закидання шлункового
вмісту в просвіт бронхіального дерева;
2) рефлекторний (вагусний) — індукування рес�
піраторної патології та бронхообструктивного
синдрому в результаті стимуляції вагусних
рецепторів дистальної частини стравоходу [2, 4].

Підтвердження мікроаспіраційної теорії
отримане Tuchman D.N. (1984) у дослідах на
кішках, який продемонстрував збільшення
легеневого опору в 4,65 разу після інфузії
0,5 мл 0,2% розчину HCl у трахею порівняно
з 1,5�кратним підвищенням останнього після

введення 10 мл HCl у стравохід. У цьому експе�
рименті показано, що мікроаспірація соляної
кислоти в трахею є сильнішим чинником брон�
хоспазму, що асоціюється саме з ГЕРХ, а не про�
сто з кислотним рефлюксом у стравохід [37].

Морфологічно в підлітків відмічається
кореляція між часом патологічної стравохід�
ної кислотної експозиції та нейтрофільною
інфільтрацією бронхіального дерева [9, 12]. 

Lai Y.G. та співавт. (2010) довели на тва�
ринних моделях, що підвищена кислотність
шлунка супроводжується збільшенням рівнів
IL�5, IL�6 та IL�8, а також підвищенням числа
нейтрофілів у бронхоальвеолярній лаважній
рідині [27]. Ці дані підтверджують гіпотезу
про те, що закислення стравоходу може впли�
вати на виникнення запального процесу
дихальних шляхів [14].

На тваринних моделях встановлено,
що наявність кислоти в стравоході індукує
вивільнення тахікінінів та субстанції Р,
що приводить до набряку слизової оболонки
трахеобронхіального дерева [22, 26]. У пові�
троносних шляхах знаходиться багато нейро�
кінових рецепторів, а в дітей з коморбідним
перебігом ГЕРХ та респіраторної патології
у вигляді бронхообструктивного синдрому
експресія цих рецепторів є значно підвище�
ною. Стимуляція цих рецепторів призводить
до бронхоконстрикції, а також до інших
судинних і прозапальних ефектів [29].

Згідно з рефлекторною теорією, подразнен�
ня слизової оболонки стравоходу кислим
шлунковим вмістом викликає бронхоспазм,
опосередкований через блукаючий нерв. Одна
з ранніх робіт, що підтверджує цю теорію,
виконана Mans І. та співавт., які в 1978 р. про�
вели перфузію стравоходу 0,1 розчином соля�
ної кислоти (HCl) 15 пацієнтам, що страждали
на бронхіальну астму та гастроезофагеальний
рефлюкс; це викликало зростання легеневого
опору та швидке його падіння після стихання
симптомів рефлюксу [3].

В експерименті Thomas A.D. (2010)
при тривалій 8�тижневій мікроаспірації соля�
ної кислоти у тварин зі штучно індукованою
гіперреактивністю бронхіального дерева спо�
стерігалося зниження концентрації IL�5, який
призводить до активації еозинофілів і розвит�
ку бронхообструктивного синдрому [36].

Porsbjerg C. (2005) вказав, що у хворих
із поєднаним перебігом ГЕРХ та респіраторної
патології існує позитивна кореляція між пато�
логічною стравохідною кислотною дією,
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рівнем нейрокіну А і субстанції Р у харко�
тинні [30].

Локальні аксональні рефлекси при бронхо�
обструктивному синдромі також активовані,
а аксони нейронів міоентеричного стравохід�
ного сплетення, що містять оксид азоту,
прилягають безпосередньо до трахеї [21].
На тваринних моделях встановлено, що наяв�
ність кислоти в стравоході індукує вивільнен�
ня тахікінінів та субстанції Р, що сприяє наб�
ряку слизової оболонки трахеобронхіального
дерева [22, 26].

ГЕРХ у дітей, які часто хворіють, може про�
вокувати підвищення інтрагастрального
та внутрішньогрудного тиску, що маніфестує
у вигляді хронічного кашлю та епізодів експі�
раторного диспное, порушення вагусної регу�
ляції, зниження тонусу нижнього стравохідно�
го сфінктера. У пацієнтів із бронхообструкцією
та підвищеним тонусом парасимпатичної нер�
вової системи можлива гіперхолінергічна від�
повідь на неспецифічні стимули. Бронхо�
спазм, який провокується вдиханням метахо�
ліну, посилює розслаблення нижнього страво�
хідного сфінктера та кількість епізодів гастро�
езофагеального рефлюксу в даної категорії
пацієнтів. Кашель, підвищуючи тиск у черев�
ній порожнині та посилюючи розслаблення
нижнього стравохідного сфінктеру, замикає
«замкнене коло». Синдром гіперповітряності
легенів, підвищений внутрішньогрудний тиск
викликають зміщення ніжок діафрагми,
що беруть участь у формуванні стравохідно�
шлункового бар'єру. Тобто особливістю пере�
бігу ГЕРХ із бронхообструктивним синдро�
мом є переважання проявів респіраторної
патології [16].

Розглядаючи імунні механізми коморбідно�
го перебігу захворювань дихальних шляхів
і ГЕРХ, слід відмітити ряд таких передумов.

По�перше, в розвитку запалення при частих
гострих респіраторних захворюваннях у дітей
та підлітків істотну роль відіграють порушен�
ня функцій місцевої системи імунітету, пред�
ставленої лімфоїдною тканиною, що асоцію�
ється зі слизовими оболонками (MALT —
mucosa associated lymphoid tissue). Центральні
органи імунної системи в онтогенезі фор�
муються з кишкової тканини, зокрема,
з глоткових кишень. Пейерові бляшки тонкої
кишки — найважливіші «постачальники»
Т� і В�лімфоцитів для лімфоїдних утворень
усіх слизових оболонок та інших відділів
імунної системи [35].

Сучасна концепція бронхообструктивного
синдрому в дітей базується на визнанні про�
відної ролі IgE�опосередкованих механізмів,
що призводять до формування імунного
(алергічного) запалення дихальних шляхів
і стає патогенетичною основою захворювання.
Підвищена продукція IgE В�лімфоцитами
є наслідком проліферації та активації
Th2�клону алергенспецифічних CD4 Т�лімфо�
цитів та обумовленої нею гіперпродукції ІL�4
[5]. При гострих респіраторних інфекціях у
дітей та підлітків типовими лабораторними
ознаками вважають підвищення концентрації
в сироватці крові таких цитокінів, як
ІL�1, фактор некрозу пухлини, ІL�4, ІL�5,
ІL�6, ІL�8, ІL�13, зниження концентрації
ІL�10, ІL�12 та інтерферону.

По�друге, роль шлунково�кишкового трак�
ту (ШКТ), як найважливішого посередника
взаємодії організму із зовнішнім середови�
щем, визначається сукупністю пов'язаних
із ним захисних механізмів. До чинників не�
специфічного захисту відноситься кисле сере�
довище шлункового соку, моторна активність
органів травлення, агресивність секретів тон�
кої кишки, нормальний склад мікробіоценозу
товстої кишки, а це запобігає інфікуванню
патогенною флорою [15].

У ШКТ вивчено дві системи локального
імунного захисту: лімфоїдна тканина, пред�
ставлена безліччю лімфоїдних утворень, що
асоціюються з кишечником на усьому його
протязі (GALT�система), та окремі клітинні
лімфоїдні елементи, що локалізуються в сли�
зовій оболонці (МАLТ�система). Ці системи
здійснюють імунний контроль у слизовій
оболонці ШКТ, реалізовуючи функції розпіз�
навання харчових антигенів та індукцію толе�
рантності до них, блокуючи патогенні мікро�
організми і забезпечуючи механізми імунної
пам'яті [10].

Лімфоїдна тканина GALT�системи містить
В�клітини, які можуть мігрувати в мезен�
теріальні лімфатичні вузли та селезінку.
Парентеральна імунізація може впливати
на проліферацію антигенспецифічних В�клі�
тин у кишечнику, а це сприяє сенсибілізації
лімфоїдної тканини ШКТ і має велике значен�
ня в процесах резорбції антигенів у ШКТ та
забезпеченні місцевих механізмів захисту [36].

МАLТ�система представлена лімфоїдними
клітинами, що відносяться як до Т, так і до
В систем імунітету. Істотну роль у регуляції
імунної відповіді ШКТ відіграють Т�лімфоци�
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ти, здатні розпізнавати антиген і взаємодіяти
з клітинами�ефекторами. Антигени, впливаю�
чи на лімфоцити травного тракту, чинять
безпосередній вплив на їх диференціювання,
проліферацію і міграцію, яка відбувається
у МАLТ�системі [36].

По�третє, гістологічні зміни, виявлені
в слизовій оболонці кишечника у хворих
з частими респіраторними захворюваннями
та бронхообструкцією без явних клінічних
ознак захворювання ШКТ, схожі з такими
в слизовій оболонці бронхів. Відмічається
скупчення мононуклеарів, еозинофілів та
інших клітин запалення, що виділяють різні
прозапальні цитокіни [8].

На сьогодні основними патогенетичними
чинниками, які спричиняють розвиток респі�
раторної патології при ГЕРХ, вважаються:
1) недостатність кардії; 2) слабкість нижнього
стравохідного сфінктера; 3) слабкість верх�
нього стравохідного сфінктера; 4) зміна пери�
стальтики стравоходу; 5) кила стравохідного
отвору діафрагми; 6) тривале пептичне
подразнення стравоходу рефлюксатом і сти�
муляція його рецепторів (у тому числі вагу�
сних); 7) зниження стравохідного кліренсу;
8) зниження резистентності слизової страво�
ходу; 9) порушення координації ковтального
рефлексу і закриття голосової щілини під
час ковтання; 10) аспірація рефлюксата в
бронхіальне дерево [20].

З розвитком рефлюкс�асоційованої бронхо�
обструкції формується «замкнене коло» — при
кашлі та/або подовженому ускладненому
видиху, чиханні зростає градієнт тиску між
грудною кліткою та черевною порожниною,
а це закономірно провокує гастроезофагеаль�
ний рефлюкс, а індукований рефлюксом брон�
хоспазм викликає необхідність застосування
та/або збільшення дози бронходилататорів
і кортикостероїдів, які ще більше знижують
тонус нижнього стравохідного сфінктера,
стимулюють посилену секрецію соляної
кислоти в шлунку і відповідно провокують
рефлюкс [33].

Тобто спостерігається взаємообтяження
обох захворювань.

Як механізми залучення легень у патоло�
гічний процес в цьому випадку можуть роз�
глядатися потрапляння сенсибілізованих клі�
тин із загального кровотоку в легені, а також
продукція активованим епітелієм ШКТ про�
тизапальних цитокінів, що індукують синтез
активних форм кисню та інших протизапаль�

них молекул, які ушкоджують легені. Розви�
ток патологічного процесу в дихальних шлях�
ах можуть спричиняти зміни імунної системи
(порушення співвідношення Т� і В�лімфоци�
тів, дисбаланс С3а, С4а та С5а компонентів
комплементу, підвищення рівнів IgG, IgM,
IgA в пацієнтів із ГЕРХ�асоційованою патоло�
гією [38]).

До частих респіраторних інфекцій при
ГЕРХ також призводить дефіцит гуморальних
факторів, які потенціюють функції фагоцитів,
дефекти в системі комплементу, інгібіторів
протеаз, фібронектину та ін. Причиною затяж�
ного запалення можуть бути дефекти самих
клітин, які беруть участь у запальній реакції.
Так, при функціональній неповноцінності
Т�лімфоцитів знижується мікробіоцидність
фагоцитів, і запалення приймає торпідний
перебіг [13].

Секреторний IgA (sIgA), до структури
якого входить секреторний компонент, не руй�
нується під дією протеолітичних ферментів,
унаслідок чого основна функція цього класу
імуноглобулінів спрямована саме на захист
слизових оболонок, де він концентрується
в муциновому шарі. Відсутність у дітей, які
часто хворіють, IgA синтезуючих клітин
ШКТ є найбільш частим імунодефіцитним
станом. На інтенсивність синтезу sIgA також
значно впливає мікрофлора кишечника.
Показано, що непатогенні мікроорганізми
мають високі імуногенні властивості, що ви�
значає їх значення для розвитку місцевого
імунітету і дозрівання лімфоїдного апарату
кишечника [25].

При цьому відомо, що пік патології верхніх
відділів травного тракту доводиться на період
статевого дозрівання [1]. Незбалансованість
і напруженість обмінних процесів у пубертат�
ний період, нестабільність вегетативної
та ендокринної регуляції призводить до фор�
мування морфофункціональних змін травного
тракту, у тому числі верхніх його відділів.
Деякі автори, розглядаючи пубертат як кри�
тичний період онтогенезу, пов'язаний з віко�
вими змінами ендокринної системи у вигляді
елементів гормональної дисрегуляції, не ви�
ключають вірогідність порушення функціо�
нального стану ендотелію з розвитком ендоте�
ліальної дисфункції, що відіграє важливу роль
у загальному спектрі тригерних чинників
ризику, які впливають на формування комор�
бідного перебігу функціональних розладів
ШКТ та бронхолегеневої патології.
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Ендокринна активність ендотелію за�
лежить від його функціонального стану.
З одного боку, ендотелій бере участь практич�
но в усіх процесах, що визначаються як гомео�
стаз, гемостаз і запалення; з іншого — це пер�
ший орган�мішень, який найраніше реалізовує
багато ланок різної патології, у тому числі
захворювань органів травлення. Оксид азоту
(NO) відноситься до універсальних регулято�
рів фізіологічних функцій організму, відіграє
важливу роль у розвитку багатьох патофізіо�
логічних станів [24]. Експериментальні дослі�
дження свідчать, що NО нормалізує мікроцир�
куляцію, спричиняє антибактеріальну дію,
бере участь в інфекційних та запальних проце�
сах, активізує функцію макрофагів і проліфе�
рацію фібробластів, а також стимулює регене�
рацію тканин [6].

Також хронічна патологія верхніх відділів
ШКТ супроводжується метаболічними пору�
шеннями. Їх наслідком може бути формування
ендогенної інтоксикації, обумовленої появою в
біологічних рідинах сполук, які є проміжними
або кінцевими продуктами обміну. Одними
з таких сполук є молекули середньої маси
(МСМ) — гетерогенна група речовин, переваж�
но пептидної природи, з молекулярною масою
300–5000 Да. Дослідження рівня МСМ як мар�
кера ендогенної інтоксикації викликає інтерес
у педіатрії. Аналізуються перспективи викори�
стання цього показника для контролю терапії
та прогнозування захворювання [28].

Додатковим індикатором, який свідчить
про ступінь ендогенної інтоксикації, є інтен�
сивність процесів перекисного окислення
ліпідів (ПОЛ) і активність антиоксидантних
ферментів. ПОЛ відносяться до неспецифіч�
них реакцій, вираженість яких нерідко
допомагає оцінити ранні, ще зворотні, зміни
в організмі, визначає прогноз і результат
багатьох патологічних станів [31, 39].

Так або інакше, основним патогенетичним
чинником виникнення ГЕРХ є хлористовод�
нева кислота шлункового соку. Тобто ГЕРХ
можна віднести до кислотозалежних захворю�
вань, обумовлених порушенням двох фізіоло�
гічних ланок. По�перше, це зниження функції
антирефлюксного бар'єру, умовами для якого
є: первинне зниження тиску в нижньому
сфінктері стравоходу; збільшення частоти епі�
зодів його спонтанного розслаблення; пору�
шення його структури [32].

По�друге, зменшення стравохідного клірен�
су, з яким пов'язують декілька причинних

чинників: зменшення нейтралізуючої дії
слини та бікарбонатів харчового слизу; приг�
нічення вторинної перистальтики і зниження
тонусу стінки грудного відділу стравоходу;
ушкодження слизової оболонки слабо�кислим
або газоподібним рефлюксатом (хлористовод�
невою кислотою, пепсином, жовчними кисло�
тами); порушення випорожнення шлунка;
підвищення внутрішньочеревного тиску [18].

Серед клінічних симптомів, які є наслідком
езофаголарингеального рефлюксу, так званих
рефлюкс�асоційованих захворювань, виділя�
ють: карієс зубів, гінгівіти, рефлюкс�ларингіти,
дисфагію, globus Pharyngeus, хронічний кашель,
ларингеальні та трахеальні трахеїти [19].

До орофарингеальних симптомів відносять�
ся ті, які виникають при ураженні органів рото�
вої порожнини та глотки соляною кислотою
шлункового соку, що міститься в рефлюктаті.
Вони включають запалення носоглотки та
під'язикової мигдалини, фарингіт, відчуття
грудки в горлі, злоякісні ураження глотки.
Отоларингологічні симптоми можуть проявля�
тися ларингітом, охриплістю голосу, виразка�
ми, гранульомами, поліпами голосових зв'язок,
середнім отитом, оталгіями, ринітом.

На відміну від гортані, для стравоходу
рефлюкс соляної кислоти і пепсину є багато
в чому фізіологічним станом. Існують механіз�
ми захисту від їх ушкоджувальної дії: виро�
блення бікарбонатів, продукція слизу і пери�
стальтичні скорочення — кліренс стравоходу.
Вони дозволяють уникнути формування пато�
логічних осередків навіть при досить тривалій
експозиції соляної кислоти і пепсину. Є окре�
мі дослідження, які підтверджують особливу
чутливість мукоциліарного транспорту до
ушкоджувальної дії шлункового соку [34].

Причини подібної уразливості слизової
верхніх дихальних шляхів залишаються досі
не з'ясовані. Одним із напрямів цих дослі�
джень стала оцінка ролі карбоангідрази, що
каталізує гідратацію іонів діоксиду вуглецю
і продукує іони бікарбонату, які активно про�
никають у позаклітинний простір, де і нейтра�
лізують шлунковий сік. Завдяки збільшенню
pH, карбоангідраза відіграє о

посередковану роль у зниженні активності
пепсину. Фермент має специфічний розподіл
по різних тканинах організму. Присутність
карбоангідрази в епітелії стравоходу фізіоло�
гічно обумовлена необхідністю секреції бікар�
бонатів для нейтралізації залишків шлунково�
го соку при фізіологічному рефлюксі під час
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ЛІТЕРАТУРА

проходження перистальтичної хвилі. У пацієн�
тів із ГЕРХ рівень карбоангідрази збільшений
порівняно з нормою на 15–20%. Зміна концен�
трації карбоангідрази супроводжується і змі�
ною її локалізації в епітеліальних шарах. Якщо
в нормі вона розташовується переважно
в базальних шарах епітелію, то в запаленому
стравоході — у верхніх епітеліальних шарах.
Уразливість слизової гортані і трахеї при
гастроезофагеальному рефлюксі пов'язана
з низьким рівнем карбоангідрази в слизовій
гортані і трахеї. У роботах Axford S.E. (2001)
отримані дані про зниження рівня карбоангі�
дрази порівняно з нормою у 64% пацієнтів [34]. 

З аналізу літературних джерел можна виді�
лити такі механізми взаємообтяження ГЕРХ
та респіраторної патології: 1) ушкодження
слизової стравоходу продуктами дегрануляції,
викид імунокомпетентних та ендокринних
клітин; 2) ушкодження стравоходу еозино�
фільними протеїнами; 3) підвищення
внутрішньочеревного тиску під час кашлю,
подовженні видиху, нападах ядухи; 4) знижен�
ня моторно�евакуаторної функції шлунка,
недостатність пілорусу та дуодено�гастраль�
ний рефлюкс; 5) слабкість нижнього та верх�
нього стравохідного сфінктерів, недостатність
кардії; 6) кила стравохідного отвору діафраг�
ми; 7) ушкодження рефлюксатом слизової
стравоходу; 8) зниження стравохідного
кліренсу та резистентності слизової стравохо�
ду; 9) використання в лікуванні астми анти�
астматичних лікарських засобів, які призво�
дять до слабкості стравохідних сфінктерів.

Посередниками в розвитку ГЕРХ можуть
бути: індуковане ураження слизової дванадця�
типалої кишки, шлунка та стравоходу, ерозив�
но�виразкове ураження гастродуоденальної
зони та порушення її моторно�евакуаторної
функції.

Таким чином, особливості клінічної карти�
ни коморбідного перебігу ГЕРХ і респіратор�

ної патології значно ускладнюють діагностику
подібних порушень, а питання щодо ролі ГЕРХ
в етіології респіраторних захворювань у дітей,
які часто хворіють, є не до кінця зрозумілим,
у тому числі у вітчизняній практиці, тому
потребує проведення відповідних досліджень.

Висновки

За результатами літературного огляду про�
ведено аналіз спільних патогенетичних меха�
нізмів респіраторної патології та ГЕРХ
у дітей, які часто хворіють; виділено два про�
відні — мікроаспіраційний та рефлекторно�
вагусний.

У розвитку запалення при частих гострих
респіраторних захворюваннях за поєднаного
перебігу з ГЕРХ у дітей та підлітків істотну
роль відіграють порушення функцій місцевої
системи імунітету — MALT (mucosa associated
lymphoid tissue).

Патологічний процес у дихальних шляхах
пацієнтів із ГЕРХ�асоційованою патологією
спричиняють зміни імунної системи — пору�
шення співвідношення Т� і В�лімфоцитів, дис�
баланс С3, С4 та С5 компонентів комплементу
IgG, IgM, IgA.

При коморбідному перебігу респіраторної
патології та ГЕРХ необхідно враховувати стан
вегетативної та ендокринної регуляцій у дітей
пубертантного віку.

При поєднанні респіраторної патології
та ГЕРХ важливе значення має ендокринна
активність ендотелію та інтенсивність проце�
сів ПОЛ.

Основним патогенетичним внеском ГЕРХ
у розвиток патології дихальних шляхів є зни�
ження функції антирефлюксного бар'єру
та зменшення стравохідного кліренсу,
з розвитком рефлюкс�асоційованої бронхооб�
струкції, при цій коморбідності формується
«замкнене коло» та спостерігається взаємооб�
тяження захворювань.
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