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Резюме

Актуальность. Разработка неинвазивных диагностических методов является приоритетным в педиатрии.

Цель: разработать неинвазивный метод диагностики рефлюкс эзофагита у пациентов с коморбидной патологией: 
НР-ассоциированным хроническим гастритом и атопическим дерматитом.

Материалы и методы. Обследовано 2 группы детей: 60 – с АтД и НР+ХГ и 30 – с НР+ХГ без Ат Д. На основании клинико- 
анамнестических, лабораторных, инструментальных данных отобраны факторы риска и создано дерево решений.

Вывод. Проведенные исследования позволили нам разработать вероятностный неинвазивный метод диагностики 
рефлюкс- эзофагита у детей с АтД и НР+ХГ. Каждый из факторов риска (женский пол, жалобы на горечь во рту, изжогу, 
боли в животе, повышенная жировая масса по данным импедансометрии и повышенный уровень зонулина в кале) 
оценивается в 1 балл; сумма баллов 5 и более свидетельствует о наличии рефлюкс эзофагита с вероятностью 94,1% 
(заявка на изобретение № 2024139936 от 26.12.2024г).
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Summary

Aim. To develop a non-invasive method for diagnosing refl ux esophagitis in patients with comorbid pathology: HP associated 
chronic gastritis and atopic dermatitis.

Materials and methods. Two groups of children were examined: 60 had AtD and HP+CG and 30 had HP+CG without At D. Risk 
factors were selected on the basis of clinical, anamnestic, laboratory, and instrumental data, a decision tree was created as well.

Conclusion. The conducted research allowed us to develop a plausible non-invasive method for diagnosing refl ux esophagitis 
in children with AtD and HP+CG. Every risk factor (female gender, complaints of bitterness in the mouth, heartburn, abdom-
inal pain, increased fat mass according to impedanceometry and increased level of zonulin in feces) is estimated as 1 point; 
the sum of points 5 and more indicates the presence of refl ux esophagitis with a probability of 94.1% (invention application 
№ 2024139936 from 26.12.2024).
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Введение

Эзофагит – это заболевание пищевода, которое сопро-
вождается воспалением слизистой оболочки вслед-
ствие различных причин [1, 2, 3]. Основной причиной 
рефлюкс- эзофагита является физико- химическое по-
вреждение СО пищевода при забрасывании желудоч-
ного либо желудочно- кишечного содержимого в пи-
щевод при гастроэзофагеальном рефлюксе (ГЭР) [4].

Для большинства детей характерно бессимптом-
ное течение эзофагита, тогда как у взрослых чаще 
наблюдаются пищеводные (изжога, регургитация 
и симптом «мокрого пятна», отрыжка кислым или 
горьким содержимым, боль за грудиной, одинофагия, 
дисфагия) и внепищеводные (кардиальные боли, 
аритмии, эрозии зубной эмали, «застревание» пищи 
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в глотке, ощущение «кома» в горле, першение, ох-
риплость голоса, боли в ухе, покашливание или 
бронхоспазм) симптомы, поэтому диагноз у детей 
чаще всего верифицируется только эндоскопически. 
При этом, частота диагностики эрозивных эзофа-
гитов при эндоскопии по данным разных авторов 
составляет от 12 до 36% [4–7].

Поэтому ряд гастроэнтерологов предлагают обя-
зательное взятие биопсии при проведении эндоско-
пического исследования верхних отделов желудоч-
ного тракта для последующей морфологической 
верификации состояния слизистой пищевода, счи-
тая его «золотым стандартом диагностики» [7, 8, 9].

Немногочисленные исследования, посвященные 
сравнительной оценке эндоскопического и гисто-
логического методов в выявлении патологии сли-
зистой оболочки пищевода в детской популяции 
противоречивы и требуют дальнейшего изучения 
[10, 11, 12].

Несмотря на то, что биопсия входит в стандарт 
обследования детей с заболеваниями пищевода, 
в практической деятельности она используется 
редко, а трактовка обнаруженных морфологиче-
ских признаков затруднена из-за недостаточной 
информированности детских патологоанатомов 
о морфологической оценке СО пищевода. Кроме 
того, по причине высокой вероятности очагово-
сти поражений СО, в участке ткани, взятом при 

биопсии, патологические изменения могут отсут-
ствовать. Т.о. морфологическое подтверждение не 
является абсолютным критерием наличия воспале-
ния в слизистой оболочке пищевода [13, 14].

Известно, что наличие АтД у детей ухудшает 
состояние пищеварительной трубки на всем ее про-
тяжении. Так как пищевод раньше других органов 
пищеварительного тракта контактирует с поступа-
ющими в ЖКТ аллергенами, именно к сочетанию 
аллергических заболеваний и патологии пищевода 
приковано в последнее время внимание исследова-
телей [15, 16, 17].

Мнения ученых о влиянии инфекции Н. pylori 
на проявления эзофагита противоречивы. Одни 
ученые доказывают патологическое влияние НР на 
СО пищевода, другие – то, что эрадикация НР при-
водит к ухудшению течения эзофагита [4, 18, 19].

Несмотря на то, что частота рефлюкс эзофагита 
увеличивается, а морфологическая оценка не всег-
да соответствует изменениям слизистой оболочки 
пищевода, неинвазивная диагностика рефлюкс- 
эзофагита у детей с хроническим Helicobacter pylori- 
ассоциированным гастритом в сочетании с ато-
пическим дерматитом до сих пор не разработана.

Цель: разработать неинвазивный метод диагно-
стики рефлюкс эзофагита у пациентов с комор-
бидной патологией: НР ассоциированным хро-
ническим гастритом и атопическим дерматитом.

Материалы и методы

В исследовании принимали участие 90 детей в воз-
расте от 8 до 17 лет. Группу 1 (основная группа) 
составили 60 детей, страдающих АтД в сочетании 
с НР+ХГ, группу 2 (группа сравнения) – 30 детей 
только с НР+ХГ. Средний возраст детей в обеих 
группах был одинаков –13,8 [95% ДИ 13,2; 14,4] лет 
и 13,0 [95% ДИ 12,1;14,0] лет. Значимой разницы 
в половом составе детей в обеих группах не от-
мечалось.

Пациенты были включены в исследование толь-
ко после получения положительного заключения 
локального этического комитета о соответствии 
Хельсинской декларации Всемирной ассоциации 
«Этические принципы проведения научных меди-
цинских исследований с участием человека» (2000) 
и «Правилам клинической практики в Российской 
Федерации» (2003). Все больные и/или их закон-
ные представители были осведомлены об участии 
в исследовании и добровольно подписали инфор-
мированное согласие на проведение инвазивных 
методов обследования и биопсии.

Отбор пациентов для исследования осущест-
влялся методом случайной простой выборки при 
подтверждении диагноза «хронический гастрит» 
согласно результатам гистоморфологического 
исследования и установлении положительного 
НР-статуса с помощью гистологического метода 
и Хелпил- теста. Атопический дерматит диагно-
стировался согласно клиническим рекомендациям 
Российского общества дерматовенерологов, аллер-
гологов и педиатров 2024г [20].

Критерии для включения в исследование: возраст 
от 8 до 17 лет; морфологически подтвержденный 

диагноз хронический гастрит; определенный НР 
положительный статус; подтвержденный диагноз 
атопический дерматит; отсутствие сопутствую-
щих хронических неспецифических заболеваний 
легких, хронической сердечной недостаточности, 
хронической почечной недостаточности, язвенной 
болезни желудка и опухолей желудка, воспали-
тельных заболеваний кишечника, других острых 
и хронических заболеваний кожи; информирован-
ное согласие на участие в исследовании.

Обследование включало различные исследо-
вания: общеклинические методы исследования; 
биоимпедансометрию; гастроэнтерологические: 
эзофагогастродуоденоскопия (ЭГДС), верифи-
кация хеликобактерной инфекции различными 
способами (экспресс- Хелпил-тест, микроскопи-
ческий – гистологическое выявления палочковых 
форм НР); морфологическое исследование биопта-
тов слизистой оболочки верхней, средней и нижней 
третей пищевода, антрального отдела желудка; 
иммуноферментный анализ сыворотки крови: об-
щий IgE, эозинофильный катионный белок (ECP), 
эозинофильный нейротоксин (EDN), ИЛ-4, ИЛ-5, 
ИЛ-13, нейропертид Y, субстанция Р (SP), 25-OH 
Vitamin D, Гастропанель «Биохит»; тест на проница-
емость кишечника- определение зонулина в стуле.

Статистический анализ был проведен с исполь-
зованием пакета программ IBM SPSS Statistics 23. 
Предварительный анализ включал расчет описа-
тельных статистик таких, как средневыборочные 
значения, границы 95% доверительных интервалов 
(ДИ), медианы, среднеквадратичные отклонения, 
верхняя и нижняя квартили. Качественные данные 
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представлены в виде таблиц сопряженности. Для 
анализа таблиц сопряженности использован точ-
ный критерий Фишера и критерий хи-квадрат 
Пирсона. Исходя из результатов проверки коли-
чественных данных на нормальность (критерии 
Шапиро- Уилка и Колмогорова- Смирнова) и на 
однородность дисперсий (критерий Ливиня), 
были выбраны критерии для сравнения средних 

в выборках. Использовались t-критерий Стьюдента 
для независимых выборок, и непараметрический 
критерий Манна- Уитни. Для описания тесноты 
связи между показателями рассчитывался коэф-
фициент корреляции Пирсона и его значимость, 
и коэффициент ранговой корреляции Спирмена, 
а также их значимость. Уровень значимости во всех 
исследованиях принят за 0,05.

Результаты

После анализа клинико- анамнестических, лабора-
торных, инструментальных данных нами был раз-
работан вероятностный неинвазивный метод диа-
гностики рефлюкс- эзофагита у детей с АтД и НР+ХГ

При однофакторном анализе были выявлены 
значимые факторы развития рефлюкс эзофагита 
у пациентов с АтД (табл. 1).

Построено дерево решений для определения 
вероятности эзофагита в зависимости от факторов 
риска с помощью метода CRT. В результате была 
получена следующая модель (рис. 1).

В полученном дереве решений наблюдались 10 
терминальных узлов, характеристики которых 
представлены в табл. 2.      

Согласно представленным данным, соче-
тание таких факторов, как горечь во рту или 
SCORAD>23,7; повышение ЖМ, повышен зону-
лин, мужской пол, нет горечи во рту или нет боли 
в животе, SCORAD<=24,1, женский пол, нет горечи 
во рту или повышение ЖМ, SCORAD>24,1, жен-
ский пол, нет горечи во рту или есть боли в животе, 
SCORAD<=24,1, женский пол, нет горечи во рту 

Значимые 
факторы

эзофагит есть эзофагита нет
V Крамера р ОШ (95% ДИ)

n =30 n =30

Пол женский 14 (46,7%) 6 (20,0%) 0,283 0,028 3,500
(1,112–11,017)

Gender 
female

Горечь во рту 9 (30,0%) 0 (0,0%) 0,420 0,001 26,954
(1,488–488,356)

Bitterness in 
the mouth

Боли в животе 19 (63,3%) 11 (36,7%) 0,267 0,039 2,983
(1,044–8,527)

Abdominal 
pain

Повышенная 
жировая масса 20 (66,7%) 9 (30,0%) 0,367 0,004 4,667

(1,571–13,866)
Increased 

body fat

Изжога 13 (43,3%) 3 (10,0%) 0,377 0,004 6,882
(1,707–27,752) Heartburn

Повышенный 
уровень зонулина 27 (90,0%) 18 (60,0%) 0,346 0,007 6,000

(1,482–24,299)
Increased 

zonulin levels
There is 

esophagitis
n =30

There is 
no esophagitis

n =30
V Kramer р OSH (95% CI)

Signifi cant 
factors

Таблица 1.
Значимые факторы 
развития рефлюкс 
эзофагита у паци-
ентов с АтД и НР+ХГ

Figure 1.
Decision tree deter-
mining the proba-
bility of esophagitis 
depending on the 
presence of risk 
factors

№  Наличие факторов риска / Presence of risk factors

Число пациентов / 
Number of patients Отклик, /

Response
%

Индекс, /
Index

%Всего /
Total

с эзофагитом /
with esophagitis

1 Есть горечь во рту 9 9 100,0 200,0

2 SCORAD>23,7; повышение ЖМ, повышен зонулин, муж-
ской пол, нет горечи во рту 5 5 100,0 200,0

3 Нет боли в животе, SCORAD<=24,1, женский пол, нет 
горечи во рту 4 4 100,0 200,0

4 Повышение ЖМ, SCORAD>24,1, женский пол, нет горечи 
во рту 3 3 100,0 200,0

5 Есть боли в животе, SCORAD <=24,1, женский пол, нет 
горечи во рту 5 4 80,0 160,0

6 SCORAD<=23,7, повышение ЖМ, повышенный зонулин, 
мужской пол, нет горечи во рту 7 3 42,9 85,7

7 Нет боли в животе, нет повышения ЖМ, повышенный 
зонулин, мужской пол, нет горечи во рту 6 2 33,3 66,7

8 Зонулин не повышен, мужской пол, нет горечи во рту 11 0 0,0 0,0

9 Есть боли в животе, нет повышения ЖМ, повышенный 
зонулин, мужской пол, нет горечи во рту 5 0 0,0 0,0

10 Повышение ЖМ, SCORAD>24,1, женский пол, нет горечи 
во рту 5 0 0,0 0,0

Таблица 2.
Характеристика 
терминальных 
узлов дерева 
решений для 
эзофагита
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Эзофагит

 Узел 0
Категория % n
нет 50,0 30
есть 50,0 30
Всего 100,0 60

 Узел 2
Категория % n
нет 58,8 30
есть 41,2 21
Всего 85,0 51

 Узел 7
Категория % n
нет 11,1 1
есть 88,9 8
Всего 15,0 9

 Узел 8
Категория % n
нет 62,5 5
есть 37,5 3
Всего 13,3 8

 Узел 9
Категория % n
нет 33,3 4
есть 66,7 8
Всего 20,0 12

 Узел 10
Категория % n
нет 81,8 9
есть 18,2 2
Всего 18,3 11

 Узел 11
Категория % n
нет 20,0 1
есть 80,0 4
Всего 8,3 5

 Узел 12
Категория % n
нет 0,0 0
есть 100,0 4
Всего 6,7 4

 Узел 13
Категория % n
нет 0,0 0
есть 100,0 3
Всего 5,0 3

 Узел 14
Категория % n
нет 100,0 5
есть 0,0 0
Всего 8,3 5

 Узел 15
Категория % n
нет 57,1 4
есть 42,9 3
Всего 11,7 7

 Узел 16
Категория % n
нет 0,0 0
есть 100,0 5
Всего 8,3 5

 Узел 17
Категория % n
нет 100,0 5
есть 0,0 0
Всего 8,3 5

 Узел 18
Категория % n
нет 66,7 4
есть 33,3 2
Всего 10,0 0

 Узел 3
Категория % n
нет 70,6 24
есть 29,4 10
Всего 56,7 34

 Узел 4
Категория % n
нет 35,3 6
есть 64,7 11
Всего 28,3 17

 Узел 5
Категория % n
нет 56,5 13
есть 43,5 10
Всего 38,3 23

 Узел 6
Категория % n
нет 100,0 11
есть 0,0 0
Всего 18,3 11

 Узел 1
Категория % n
нет 0,0 0
есть 100,0 9
Всего 15,0 9

Горечь во рту
Улучшение = 0,088

есть

есть

нет

нет

Пол
Улучшение = 0,047

мужской

зонулин повышенный
Улучшение = 0,047

повышен

Повышение ЖМ
Улучшение = 0,045

да

SCORAD
Улучшение = 0,032

SCORAD
Улучшение = 0,037

<= 23,700

<= 24,100

Боли в животе
Улучшение = 0,003

Боли в животе
Улучшение = 0,010

Повышение ЖМ
Улучшение = 0,062

> 24,100

> 23,700

нет нет

нет

нетдаесть

есть

не повышен

женский

Рисунок 1.
Дерево решений, 
определяющее 
вероятность эзо-
фагита в зависи-
мости от наличия 
факторов риска

Figure 1.
Decision tree deter-
mining the proba-
bility of esophagitis 
depending on the 
presence of risk 
factors
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сильно увеличивает наличие эзофагита, по сравне-
нию с общей частотой эзофагита в исследуемой вы-
борке (100%, 100%, 100%, 100%, и 80,0% в сравнении 
с 50%). Вероятность эзофагита становилась ниже, 
по сравнению с общевыборочным показателем, 
при сочетании факторов SCORAD<=23,7, повы-
шение ЖМ, повышенный зонулин, мужской пол, 
нет горечи во рту (42,9%); нет боли в животе, нет 
повышения ЖМ, повышенный зонулин, мужской 
пол, нет горечи во рту (33,3%); зонулин не повы-
шен, мужской пол, нет горечи во рту (0,0%); есть 
боли в животе, нет повышения ЖМ, повышенный 
зонулин, мужской пол, нет горечи во рту (0,0%) 
и повышение ЖМ, SCORAD>24,1, женский пол, нет 
горечи во рту (0,0%).

Чувствительность полученной модели составила 
83,3%, специфичность – 96,7%. Общая доля верных 
прогнозов среди исследуемых данной выборки (точ-
ность модели) составила 90,0% (95%ДИ 82,4%–97,6%).

Ввести весовые коэффициенты для предикто-
ров не удалось. Логистическая регрессия оцени-
вает вероятность наступления события (развитие 
эзофагита) для разных комбинаций предикторов. 
Когда в группе присутствуют нулевые проценты 
для  какого-то предиктора, это означает отсутствие 

вариативности по исходу (в нашем случае, ни у од-
ного из пациентов без горечи во рту нет эзофагита). 
Это приводит к тому, что модель не может коррек-
тно оценить вес этого предиктора, так как в таких 
условиях вероятность равна нулю или единице. 
Из-за невозможности набрать большую выборку 
(пилотное исследование), было принято решение 
каждому из этих предикторов присваивать по 1 
баллу.

Среди 60 пациентов с эзофагитом и без него 
количество баллов оказалось значимой незави-
симой переменной для наличия эзофагита (весо-
вой коэффициент= 1,07; SE=0,274; Z=3,90; p<0,001; 
ОШ=2,9155, 95%ДИ 1,7025–4,993).

Вероятность эзофагита рассчитывается следу-
ющим образом:

 , где  y = –2,58 + 1,07х, 
а х – количество баллов.

Таким образом, общую формулу можно запи-
сать так:

 .
Полученная регрессионная модель является 

статистически значимой (p<0,001). Исходя из значе-
ния коэффициента детерминации Найджелкерка, 
модель учитывает 44,7% факторов, определяющих 
дисперсию вероятности выявления эзофагита.

Пороговое значение логистической функции P 
было определено с помощью метода анализа ROC-
кривых (рис. 2).

Площадь под ROC-кривой составила 0,831±0,053 
(95% ДИ: 0,727–0,934). Значение логистической 
функции в точке cut-off  составило 52,1%. При зна-
чениях P>52,1% определялся высокий риск выяв-
ления эзофагита, а при значениях P<52,1% – низкий 
риск эзофагита. Общая точность модели 75%, с чув-
ствительностью 73,3% и специфичностью 76,7%.

В табл. 3 представлены вероятности эзофагита, 
полученные по формуле.

Таким образом, балл, равный 3 и более, говорит 
о высокой вероятности эзофагита.

Рисунок 2.
ROC-кривая, 
характеризующая 
зависимость веро-
ятности эзофа-
гита от значений 
прогностической 
функции

Figure2.
ROC is a curve 
characterizing the 
dependence of 
the probability of 
esophagitis on the 
values of the prog-
nostic function.
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Балл 1 2 3 4 5 6 Number of points

Вероятность 
эзофагита 0,180939 0,391741 0,652489 0,845535 0,941033 0,978959 Th e probability of 

esophagitis
Вероятность 
эзофагита,% 18,1% 39,2% 65,2% 84,6% 94,1% 97,9% Th e probability of 

esophagitis,%

Таблица 3.
Вероятность эзо-
фагита рассчитан-
ная по формуле

Table 3.
The probability 
of esophagitis 
calculated by the 
formula Обсуждение

Данное исследование является пилотным.
Известен способ прогнозирования развития 

и прогрессирования рефлюкс эзофагита, включаю-
щий эндоскопическую оценку степени поражения 
пищевода, с помощью окрашивания пищевода 
раствором конго- красного через спрей- катетер при 
максимальной инсуффляции воздуха. С последую-
щим вычислением площади поражения пищевода 
по формуле [21].

Недостатком этого способа является оценка 
четких жалоб для проведения ЭГДС, с последую-
щим окрашиванием слизистой оболочки пищевода 

раствором конго- красным. Но дети с атопическим 
дерматитом и хроническим гастритом в большин-
стве случаев таковых не имеют. Еще одним недо-
статком является необходимость сложного и доро-
гостоящего оборудования.

Ближайшим к заявляемому является способ 
прогнозирования риска развития рефлюкс эзофа-
гита с помощью шкалы GerdQ, которая включает 
определение факторов риска и расчет по формуле. 
У пациента спрашивают о его самочувствии и свя-
занных с ним ощущений за последнюю неделю: 
жалобы на изжогу (жжение за грудиной), отрыжку, 
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тошноту, боли в верхней части живота, а также 
нарушение сна из-за изжоги или отрыжки и прием 
лекарственных препаратов, чтобы снять симпто-
мы. На каждый вопрос можно ответить одним из 
четырех вариантов, каждому присваивается свой 
балл. При сумме баллов более или равно 8, уста-
навливается диагноз ГЭРБ [22].

Недостатками этого способа является сложность 
получения достоверной информации у родителей 
или детей об имеющихся жалобах, не всегда дети 
могут правильно дифференцировать симптомы. 
У большинства детей рефлюкс- эзофагит протекает 

бессимптомно. Данный способ не включает инди-
видуальных особенностей физического развития 
ребенка. Данная анкета не информативна для диа-
гностики заболевания, связанного со слабокислы-
ми или слабощелочными рефлюксами.

В нашем исследовании мы выявили следующие 
факторы риска развития рефлюкс эзофагита у па-
циентов с АтД и НР+ХГ: женский пол, жалобы на 
горечь во рту, изжогу и боли в животе, повышен-
ный уровень жировой массы тела по данным био-
импедансометрии, повышенный уровень зонулина 
в кале. Данные методы являются неинвазивными.

Выводы

Разработан вероятностный неинвазивный метод 
диагностики рефлюкс- эзофагита у детей с Ат Д. 
Каждый из факторов риска (женский пол, жалобы 
на горечь во рту, изжогу, боли в животе, повышен-
ная жировая масса по данным импедансометрии 

и повышенный уровень зонулина в кале) оцени-
вается в 1 балл; сумма баллов 5 и более свидетель-
ствует о наличии рефлюкс эзофагита с вероятно-
стью 94,1% (заявка на изобретение № 2024139936 
от 26.12.2024г).
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