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ДИФФЕРЕНЦИРОВАННЫЙ ПОДХОД В ДИАГНОСТИКЕ СОСТОЯНИЙ, СОПРОВОЖДАЕМЫХ ТОШНОТОЙ И РВОТОЙ 

У ДЕТЕЙ
DIFFERENTIATED APPROACH TO THE DIAGNOSIS OF CONDITIONS ACCOMPANIED BY NAUSEA AND VOMITING IN CHILDREN
Аннотация. Тошнота и рвота у детей являются одними из самых распространенных симптомов при различных патологических состояниях. Успех лечения в таких ситуациях зависит от своевременно и правильно установленного диагноза. Приведенные клинические примеры демонстрируют различные ситуации, связанные с наличием тошноты и рвоты у детей.
Ключевые слова: дети, рвота, тошнота, ахалазия пищевода, опухоль мозга.
Annotation. Nausea and vomiting in children are among the most common symptoms in various pathological conditions. The success of treatment in these situations depends on the timely and correct diagnosis. These examples demonstrate various clinical situations associated with the presence of nausea and vomiting in children.

Keywords: children, vomiting, nausea, achalasia of the esophagus, brain tumor.
Тошнота и рвота являются одними из самых распространенных симптомов, встречаемых в практике педиатра, они не рассматриваются как самостоятельная нозологическая единица и возникают в результате различных патологических и физиологических состояний.  Самостоятельным состоянием считается так называемая «функциональная рвота», имеющая определенные диагностические критерии [1]. В Международной классификации болезней и проблем, связанным со здоровьем, X пересмотра выделяют такие состояния, имеющие свой шифр – рвота после хирургических вмешательств на желудочно-кишечном тракте (К 91.0), кровавая рвота (К 92.0), рвота новорожденных (Р 92.0), неукротимая рвота при беременности (Q 21.-), тошнота и рвота (R11), психогенная рвота (F 50.5) [2].
Тошнота - это тягостное чувство необходимости освободиться от содержимого желудка, за которым не всегда, но часто следует рвота, и которое, как правило, сочетается со слабостью, потливостью и повышенным отделением слюны [3, 4].

Рвота – сложный рефлекторный акт, результатом которого является извержение содержимого желудка (иногда – двенадцатиперстной кишки) через рот (иногда и через носовые ходы). Ей обычно предшествует тошнота, непроизвольные глотательные движения, тахипноэ, гиперсаливация и слёзотечение. Рвотные массы состоят обычно из остатков пищи, желудочного сока, слизи; могут содержать жёлчь и другие примеси (кровь, гной) [3, 4]. 

Рвоту необходимо отличать от срыгивания и регургитации - пассивного заброса содержимого желудка в нижнюю часть глотки или ротовую полость и иногда наружу [3, 4, 5]. 
Патофизиология тошноты и рвоты.

Физиологически тошнота и рвота представляют собой два взаимосвязанных феномена и являются бессознательными рефлексами (не поддаются сознательному контролю). 
Патофизиология рвоты связана с функционированием двух областей, располагающихся в центральной нервной системе – рвотного центра и хеморецепторной триггерной зоны [3, 4, 6, 7] . Рвотный центр располагается в дорсальной части латеральной ретикулярной формации продолговатого мозга и получает афферентацию от периферических нейронов. В его образовании участвую двигательные нейроны ядер вагуса, солитарного тракта (Nucleus tractus solitarius) и area postrema [6, 7]. Следует отметить, что нейроны рвотного центра не чувствительны к гуморальным влияниям. Афферентной частью рефлекторной дуги акта рвоты являются чувствительные волокна блуждающего нерва. Прямое возбуждение рвотного центра связано с раздражением рефлексогенных зон, расположенных на слизистой оболочке задней стенки глотки, желудка, брюшины, желчных протоках, брыжеечных сосудах, вестибулярном аппарате или прямым раздражением нейронов при наличии патологического процесса в области задней черепной ямки (опухоли мозга, мозжечка, мозговых оболочек) [3, 4, 6, 7, 8]. Помимо этого, возникновению рвоты может способствовать электрическая стимуляция корковых центров, таламуса и гипоталамуса, что через кортико-бульбарные пути способствует активации рвотного центра. Это объясняет возникновение рвоты при определенных неприятных ассоциациях, связанных с обонятельными, зрительными или вкусовыми ощущениями.   В связи с близким расположением к центру рвоты ядер языкоглоточного и лицевого нервов, иннервирующих слюнные железы, обычно наблюдается гиперсаливация. Мотонейроны ядер вагуса участвуют в формировании таких структур, как дыхательный, кашлевой и сосудодвигательный центры. В связи с этим становится очевидным возникновение  тахикардии, тахипноэ и кашля во время акта рвоты. Кроме того рассматривается вопрос появления сосудистых и дыхательных расстройств  как стрессовой реакция на сам акт рвоты [3, 4, 6, 7].
Хеморецепторная триггерная зона (ХТЗ), располагающаяся на дне IV желудочка снаружи от гемато-энцефалического барьера, содержит хорошо развитую сеть капилляров, окруженных широким периваскулярным пространством. Ее рецепторы чувствительны к гуморальным раздражителям, попадающим из крови или спино-мозговой жидкости. По крайней мере 17 нейротрансмиттеров способны влиять на рецепторы нейронов ХТЗ, основными из них являются серотонин, допамин, ацетилхолин, субстанция Р, опиоидные пептиды, каннабиоиды.  Именно воздействием на эту зону мозга объясняется появление тошноты и рвоты при различных экзо- и эндогенных интоксикациях, инфекционных заболеваниях. Возникающее в ХТЗ возбуждение передается на рвотный центр и приводит к появлению рвоты [3, 4, 6, 7].
Механизм возникновения тошноты окончательно не изучен. Предполагается, что разница между тошнотой и рвотой обусловлена интенсивностью раздражения рвотного центра и ХТЗ, по другим предположениям их возникновение связано с разными зонами афферентации [3].

Эфферентным путем рвоты служат диафрагмальный и блуждающий нервы. Акт рвоты состоит из ряда последовательных и координированных между собой движений, которым предшествует глубокий вдох: надгортанник закрывается (обеспечивается изоляция дыхательной системы от пищеварительной), мягкое небо поднимается и прикрывает хоаны. Сокращение привратника и расслабление дна желудка способствуют передвижению содержимого к кардии, при плотно закрытом привратнике и широко открытой кардии, расширенном и укороченном пищеводе наступает сильное сокращение диафрагмы и мышц брюшной стенки. Создавшееся повышенное внутрибрюшное давление способствует быстрому выбрасыванию содержимого желудка. Часто рвота сопровождается антиперистальтическим движением кишок, в результате чего кишечное содержимое попадает в желудок. Возникновению этого способствует изменение миоэлектрической активности кишечника и смещение электропотенциалов в проксимальном направлении с развитием антиперистальтики.
Последствиями рвоты являются  метаболический алкалоз, гипокалиемия и гипонатриемия. Развитие алкалоза обусловлено снижением концентрации ионов водорода во внеклеточной жидкости и хлоридов, что приводит к накоплению бикарбонатов. Потеря с рвотными массами внеклеточной жидкости приводит к активации реабсорбции натрия и бикарбонатов, а также усиление ацидогенеза в почечных канальцах под воздействием антидиуретического гормона и минералкортикоидов. Этот процесс, а также уменьшение поступления калия с пищей (отказ от приема пищи при повторной рвоте и тошноте) способствует развитию гипокалиемии, еще больше усиливающей алкалоз [3, 4]. 
У пациентов с нарушенной функцией почек метаболический алкалоз превышает возможность почек реабсорбировать бикарбонаты, что приводит к развитию бикарбонатурии, усилению выведения натрия и кальция для поддержания электронейтральности мочи. Суммарным эффектом этого является гипонатриемия [3].    
Клинико-этиологические особенности тошноты и рвоты.

Причины, вызывающие рвоту и тошноту, позволяют выделить рвоту центрального, висцерального и гематогенно-токсического характера [3, 4].
Центральная рвота возникает при патологии нервной системы различного характера, не ассоциирована с приемом пищи, не сопровождается тошнотой и не приносит облегчения. Основными причинами такой рвоты являются:

1.  механическое раздражение рвотного центра (опухоли и сотрясение мозга, кровоизлияние, менингит, энцефалит, внутричерепная гипертензия);

2. вестибулопатии (болезнь Меньера, лабиринтит);

3. мигрень;

4. гипертонический криз;

5. неврозы;

6. условно-рефлекторная рвота при неприятных ассоциациях;

7. привычная рвота (истерия, психогенная анорексия) [3,4, 6, 7, 8].

 Висцеральная рвота характеризуется раздражением рвотного центра при получении афферентных стимулов со стороны внутренних органов. Как правило, это патология органов пищеварения, хирургические заболевания органов брюшной полости и забрюшинного пространства. При этом важное значение уделяется объему рвотных масс, наличию в них и характеру остатков пищи, слизи, желчи, крови, гноя, каловых масс [3, 4]. 
Желудочная рвота возникает на высоте болевого синдрома, приносит облегчение, рвотные массы при этом могут содержать остатки пищи, примеси крови (гематомезис) или желчи (при наличии дуодено-гастрального рефлюкса), имеют кислый вкус. При стенозе привратника рвотные массы могут содержать остатки пищи, съеденной накануне. При заболеваниях кишечника рвоте сопутствует тошнота и выраженная абдоминальная боль, рвотные массы содержат большое количество желчи, иногда на фоне дистальной кишечной непроходимости – каловые массы [3, 4, 5, 9, 10,11].  
Рвота при билиарной и панкреатической патологии сопровождается выделением большого количества желчи, выраженной тошнотой, болями в животе и другими симптомами, характеризующими данную патологию, облегчения в большинстве случаев не возникает [3, 4, 9]. 

Гематогенно-токсическая тошнота и рвота возникают при раздражении ХТЗ различными как экзогенно-поступающими, так и эндогенно-образующимися веществами. Экзогенными эметогенами наиболее часто являются угарный газ, галогены, сероводород, растворители, лекарственные вещества (химиопрепараты, опиаты, антисеротониновые препараты, нейролептики и др.) и другие. Ряд веществ, поступающих экзогенно, способствует появлению рефлекторной рвоты за счет раздражения слизистой оболочки желудочно-кишечного тракта. К ним относятся препараты цинка и железа, нестероидные противовоспалительные препараты, глюкокортикоидные гормоны, антибиотики, цитостатики и др. Эндогенные раздражители ХТЗ образуются при таких состояниях как диабетический кетоацидоз, почечная, надпочечниковая или печеночная недостаточность, токсикоз беременных, микробно-воспалительные заболевания различных органов и систем [3, 4]. 
Ряд эметогенных ситуаций имеет смешанное происхождение. Так, нейроинфекции или гастроинтестинальные инфекционные заболевания самостоятельно могут приводить как к рефлекторной афферентации рвотного центра, так и посредством токсинов, раздражающих ХТЗ [3, 4]. 

Дифференциально-диагностическая  классификация тошноты и рвоты  предусматривает следующие состояния [3]:
1. Инфекционная 

а) вирусная (гепатиты А и В, Norwalk-вирус и ему подобные вирусы); 

б) бактериальная (токсины Staphylococcus aureus, Bacillus cereus, Clostridium perfringens, Salmonella);
2. Действие лекарственных препаратов (цитостатики, наркотики, сердечные глико​зиды, эуфиллин);
3. Непроходимость выходного отдела желудка: 

а) механическая (язвенная болезнь; опухоли желудка, двенадцатиперстной киш​ки и поджелудочной железы; болезнь Крона); 

б) функциональная (вследствие пареза желудка, вызванная лекарствами, пос​леоперационная, послеинфекционная);
4. Непроходимость тонкой кишки: 

а) механическая (грыжа, спайки, заворот, инвагинация, болезнь Крона, инород​ное тело); 

б) функциональная (синдромы псевдообструкции тонкой кишки);
5. Психогенная;
6. Нарушения центральной нервной системы (вестибулярные расстройства, повы​шение внутричерепного давления, инфекции);
7. Беременность;
8. Метаболические или эндокринные факторы (гипертиреоз, сахарный диабет, болезнь Аддисона, почечная недостаточность и др.)

9. Висцеральная боль (перитонит, панкреатит, холецистит, инфаркт миокарда); 

10. Прочие (лучевая терапия или облучение).
Следует помнить, что возможно сочетание эметогенных причин и различных патологических состояний между собой. Для демонстрации приводим 2 клинических примера.
Клинический пример 1.

Настя С., 9 лет, поступила в гастроэнтерологическое отделение КГБУЗ «Городская детская больница № 1 г. Барнаул» с жалобами на тошноту, рвоту с примесью желчи, изжогу, отрыжку воздухом, икоту, слабость, недомогание, головокружение и результатами, проведенной фиброэзофагогастродуоденоскопии (ФЭГДС), на которой регистрировались эрозия в дистальной части пищевода, дистальный катаральный эзофагит, поверхностный гастрит, дуоденит, недостаточность кардии и привратника, признаки дискинезии желудка. Из анамнеза заболевания можно отметить, что девочка больна в течение 7 месяцев, когда ее стала беспокоить тошнота, возникающая независимо от приема и характера пищи, сопровождаемая рвотой, не приносящей облегчения. Амбулаторно обследовалась и  лечилась по поводу гастрита, дискинезии желчевыводящих путей, лямблиоза. На фоне проводимого лечения состояние не улучшилось, сохранялись диспепсические симптомы, что связывали с применением метронидазола в схемах противолямблиозной терапии. После отмены препарата симптомы сохранялись. При осмотре состояние ребенка средней степени тяжести, самочувствие страдает, занимает вынужденное положение сидя с опорой  или лежа, избегает передвижений, ходит с поддержкой широко расставив ноги, в позе Ромберга неустойчива, уклоняется вправо и назад, напряжение шейно-затылочных мышц. Кожа сухая, гиперкератоз в области коленей, локтей, подкожно-жировая клетчатка выражена недостаточно, распределена равномерно, дефицит массы тела 25%, что характерно для белково-энергетической недостаточности II степени. Лицо асимметрично за счет сглаженности носогубной складки слева, экзофтальм, птоз левого века, крупноразмашистый горизонтальный нистагм, выражен венозный рисунок в височных и лобной областях. Язык густо обложен белым налетом, сосочки гипертрофированы, кислый запах изо рта. При пальпации живота отмечается болезненность в эпигастральной и околопупочной областях. На глазном дне – диски зрительных нервов гиперемированы, границы стушеваны, сетчатка вокруг дисков отечная, серая, доходит почти до макулярных областей, вены расширены и извиты, справа по ходу височной вены единичная геморрагия (застойные диски зрительных нервов), что характерно для объемного процесса в области задней черепной ямки. На рентгенограмме черепа выявлялись признаки выраженной внутричерепной гипертензии - зияние костных швов свода черепа, истончение диплопического слоя, углубление пальцевых вдавлений в задней черепной ямке, расширение входа в турецкое седло и порозность его спинки. По результатам компьютерной томографии – опухоль в области IV  желудочка 40 мм в диаметре. В экстренном порядке девочка переведена в нейрохирургическое отделение. Во время операции опухоль – глиобластома червя мозжечка радикально не удалена из-за прорастания в ствол мозга. Через несколько дней после проведенной операции наступил летальный исход от осложнений, обусловленных прорастанием опухоли в продолговатый мозг.  

Как видно из этого примера, имеющаяся у девочки тошнота и рвота имеет сочетанное происхождение. Эти симптомы могут быть характерными проявлениями гастро-эзофагеальной рефлюксной болезни, которая подтверждена у девочки результатами эндосокопического исследования в виде эрозий пищевода, дистального катарального эзофагита, недостаточности кардии и привратника [5, 9, 12, 13, 14]. В то же время можно предполагать, что нарушения моторики пищевода, приведшие к появлению гастро-эзофагеального рефлюкса и воспалительно-деструктивных изменений его слизистой оболочки, возникли как следствие раздражения нейронов рвотного центра исходящей из мозжечка опухолью с прорастанием в ствол мозга. Помимо этого, одним из эметогенных факторов является прием метронидазола, способного приводить к стимуляции нейронов ХТЗ [4].      

Клинический пример 2.

Денис И., 7 лет, поступил в гастроэнтерологическое отделение КГБУЗ «Городская детская больница № 1 г. Барнаул» с жалобами на тошноту, повторную рвоту, не приносящую облегчения, снижение аппетита, давящую боль в животе после приема пищи, слабость, недомогание. Из анамнеза заболевания известно, что боли в животе, снижение аппетита, а также эпизоды рвоты беспокоят мальчика длительное время. Детально не обследовался, лечился амбулаторно по поводу дискинезии желчевыводящих путей с приемом спазмолитиков и желчегонных препаратов, улучшения на фоне терапии отмечено не было. При осмотре состояние ребенка средней степени тяжести, самочувствие страдает, ходит, широко расставив ноги, придерживается за стену, в позе Ромберга неустойчив, уклоняется назад (в последующем у матери удалось выявить, что мальчик часто падал назад, связывала это с тяжелым рюкзаком). Кожа бледная с периорбитальным цианозом, сухая, подкожно-жировая клетчатка выражена недостаточно, распределена равномерно, дефицит массы тела 24%, что характерно для белково-энергетической недостаточности II степени. Лицо ассиметрично, носогубная складка слева сглажена, левая глазная щель больше правой, горизонтальный нистагм. Язык влажный, обложенный в области корня бело-желтым налетом. Живот при пальпации мягкий, умеренно болезненный в правом подреберье, зоне Шоффара, точке Кера. На глазном дне – диски зрительных нервов гиперемированы, границы стушеваны,  сетчатка вокруг дисков отечная, серая, доходит почти до макулярных областей, вены расширены и извиты (застойные диски зрительных нервов). На рентгенограмме черепа выявлялись признаки внутричерепной гипертензии - истончение диплопического слоя, углубление пальцевых вдавлений в задней черепной ямке, расширение входа в турецкое седло и порозность его спинки. Для дальнейшего обследования и лечения ребенок было переведен в нейрохирургическое отделение. 
Как видно из вышеописанных примеров, патология органов пищеварения сочетается с интракраниальными опухолями, локализующимися в области задней черепной ямки. При амбулаторном обследовании пациентов не было взято во внимание наличие атаксии и офтальмологических симптомов. Это диктует проводить тщательный анализ клинических симптомов, сопоставлять с результатами клинического осмотра пациента, что позволит врачу своевременно провести должное обследование и лечение [8]. 
Особым состоянием является пищеводная рвота – регургитация в глотку и ротовую полость содержимого пищевода, накапливающегося в нем при нарушении проходимости дистальной части (ахалазия, стриктура, рак пищевода) или наличии дивертикулов. Отличительной особенностью данного состояния является наличие в регургитате остатков съеденной накануне пищи при отсутствии желчи и кислого желудочного содержимого. Срыгиваемая жидкость может иметь пенистую структуру за счет накопления слюны, особенно в ночное время [9].

Наиболее распространенным состоянием, сопровождаемым пищеводной рвотой, является ахалазия пищевода – нарушение моторики пищевода с невыясненной этиологией, встречаемое в любом возрасте и не имеющего гендерных особенностей [9, 10, 11, 15, 16]. Распространенность ахалазии пищевода в США составляет 0,5-1 случай на 100000 населения [16, 17, 19], по другим данным 0,01% [15]. Этиология первичной (идиопатической) ахалазии остается окончательно не выясненной. Вторичная ахалазия развивается при таких состояниях, как болезнь Шагаса, ряде аутоиммунных заболеваний, среди которых наиболее часто встречаются синдром Шегрена, сахарный диабет 1 типа, системная красная волчанка, аутоиммунный тиреоидит, увеит, болезнь Паркинсона [9, 10, 11, 13, 14, 18, 19]. 
В клинической картине ахалазии пищевода преобладают симптомы, характеризующие вовлечение пищевода в патологический процесс - дисфагия, загрудинная боль, возникающая как при глотании (одинофагия), так и вне приема пищи (эзофагодиния), регургитация, потеря массы тела [9, 10, 11, 13, 14, 16, 17, 19]. Тем не менее, достаточно часто (до 40% пациентов) отмечается вовлеченность респираторного тракта, проявляющаяся ночным кашлем, одышкой, свистящим дыханием, осиплостью голоса, аспирационным синдромом, болями в горле [16, 17, 19].

Для демонстрации приводим клинический пример 3.

Илья Л., 8 лет, поступил в гастроэнтерологическое отделение КГБУЗ «Городская детская больница № 1 г. Барнаул» с жалобами на тошноту, пенистую рвоту с остатками накануне съеденной пищи, повторяющуюся в течение дня от 1 до 5 раз, чаще во время или сразу после приема пищи, отказ от еды, задержки стула до 3 дней с отхождением плотного фрагментированного кала по типу овечьего, сухой кашель в ночное время, слабость, недомогание. Из анамнеза заболевания известно, что данные жалобы беспокоят мальчика в течение 6 месяцев, когда появились поперхивания во время приема пищи, одинофагия, эпизоды рвоты во время и после приема пищи. После проведенного в амбулаторных условиях обследования (в том число и ФЭГДС) был выставлен диагноз хронического поверхностного гастродуоденита, ассоциированного с Helicobacter pylori, синдрома раздраженной кишки с преобладанием запоров, лямблиоза кишечника, психогенной анорексии. Проведена эрадикационная терапия по классической схеме (амоксициллин, кларитромицин), курс миотропных спазмолитиков и слабительных (лактулоза). Отмечалось кратковременное улучшение. Дисфагия, рвота, одинофагия прогрессировали, появился отказ от приема пищи, снизилась масса тела, увеличились промежутки между дефекациями и плотность кал. При поступлении состояние ребенка средней степени тяжести, самочувствие страдает, ипохондричен, физическое развитие среднее, дисгармоничное за счет недостатка массы тела (20%), подкожно-жировая клетчатка развита недостаточно; при пальпации живота отмечается болезненность в области эпигастрии, пальпируется сигмовидная кишка в виде мягко-эластичного болезненного цилиндра, положительный симптом Кера, Мерфи. При обследовании в общих анализах крови, мочи, биохимическом анализе крови патологических отклонений не зарегистрировано. От эндоскопического исследования родители отказались. Проведение рентгеноскопии и рентгенографии пищевода и желудка показало расширение пищевода до 4,5 см на всем протяжении с задержкой контрастного вещества над кардией, сужение абдоминальной части пищевода по типу «мышиного хвоста» длиной 1,2 см, резкое уменьшение газового пузыря и объема желудка из-за длительной пищевой недонагрузки, перистальтика пищевода возникает неравномерно, беспорядочными волнами. Проведено оперативное лечение – эндоскопическая кардиомиотомия с фундопликацией по Талю. Клинические симптомы купировались, масса тела восстановилась.     
Вышеописанный пример демонстрирует наличие у пациента нарушения проходимости пищевода, проявляющегося первоначально регургитацией (пенистая рвота, наличие частиц накануне съеденной пищи, респираторные симптомы, усиливающиеся в горизонтальном положении), с присоединением в последующем дисфагии, одинофагии. Испытываемые ребенком болезненные ощущения привели к появлению страха и отказа от приема пищи, приведшие вместе с длительным нарушением поступления пищи в желудок к появлению задержек стула и белково-энергетической недостаточности. Отсутствие эндоскопических данных ахалазии у ребенка не исключает данного диагноза из-за того, что проведение эндоскопа в желудок через суженный участок не вызывает затруднений при ахалазии пищевода, являющийся дифференциально-диагностическим критерием с другими причинами сужения пищевода [10]. Рентгенологическое исследование позволило выявить изменения пищевода, что делает этот метод приоритетным при данной патологии [9, 10, 14].
Заключение. 

Многообразие клинических ситуаций, сопровождаемых тошнотой и рвотой, не позволяют определить истинную распространенность этих симптомов, врач любой специальности может столкнуться с жалобами на них своих пациентов. Четкая привязанность тошноты и рвоты к верхним отделам пищеварительного тракта, находящая отражение в их определении, зачастую приводит к диагностическим ошибкам за счет сформированных стереотипов. Это продемонстрировали приведенные клинические примеры. 
Дифференциально-диагностический поиск необходимо начинать с детализации жалоб – факторы, инициирующие появление и усиливающие или облегчающие тошноту или рвоту, сопровождающие их симптомы со стороны разных систем организма (боли в животе, головные боли, головокружение, светобоязнь, лихорадка, кашель, одышка и пр.), фармакологический и токсикологический анамнез (принимаемые лекарственные препараты и их дозы, бытовые и профессиональные условия). Следующим этапом является  тщательный посистемный осмотр с оценкой физического и, что немало важно, психического статуса, обязательное сопоставление субъективных и объективных симптомов между собой. Только системный подход и анализ каждого клинического случая позволит врачу выбрать адекватный метод дополнительного обследования и лечения пациента, жалующегося на тошноту и рвоту.  
Литература:
1. Rome III Diagnostic Criteria for Functional Gastrointestinal Disorders [электронный документ]. Режим доступа: http://romecriteria.org. 

2. Международная статистическая классификация болезней и проблем, связанных со здоровьем: Десятый пересмотр – ВОЗ, Женева, 1995 г. – Том 1. – 698 с. 

3. Хендерсон Дж.М. Патофизиология органов пищеварения. Пер. с англ. – М.: ООО «БИНОМ-Пресс», 3-е изд., испр., 2005. – 272 с: ил.

4. Хомерики Н.М. Тошнота и рвота: причины и лечение / Н.М. Хомерики // Фарматека. -  2009. – № 2 (176). – С. 64-68.

5. Vandenplas Y., Rudolph C. D., Di Lorenzo C., Hassal E., Liptac G., Mazur L., Sondheimer J., Staiano A., Thomson M., Veerman-Wauters G., Wenzl T.G. Pediatric Gastroesophageal Reflux Clinical Practice Guidelines: Joint Recommendations of the North American Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology, and Nutrition (NASPGHAN) and the European Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology, and Nutrition (ESPGHAN). J Pediatr Gastroenterol Nutr, Vol. 49, No. 4, October 2009: p.498-547.

6. Вегетативные расстройства: Клиника, диагностика, лечение. / Под ред. А.М. Вейна. – М.: ООО «Медицинское информационное агентство», 2003. – 752 с.

7. Prommer E. Aprepitant (EMEND): The Role of Substance P of Nausea and Vomiting. Journal of Pain & Palliative Care Pharmacotherapy, 2005. Vol. 19, № 3: pp 31-37.

8. Squires Robert H., Jr. Intracranial Tumors: Vomiting as a Presenting Sign. A Gastroenterologist’s Perspective. Clinical Pediatrics, 1989. Vol. 28 (8). P. 351-354.

9. Гастроэнтерология. Болезни детей / под общ. Ред. Л.Б. Лазебника, П.Л. Щербакова. – М.: МК, 2011. – 360 с.: ил.

10. Ивашкин В.Т. Болезни пищевода и желудка: Кратк. практическое руководство /  В.Т. Ивашкин, А.А. Шептулин – М.: МЕДпресс-информ, 2002. – 144 с.

11. Рациональная фармакотерапия заболеваний органов пищеварения: Рук. для практикующих врачей / В.Т. Ивашкин, Т.Л. Лапина и др.; Под общ. ред. В.Т. Ивашкина. – М.: Литтерра, 2003. – 1046 с.

12. Granderath F.A. Gastroesophageal Reflux Disease: Principles of Disease, Diagnosis and Treatment / F.A. Granderath, T. Kamolz, R. Pointer. Printed in Austria © Springer-Verlag/Wien, 2006. – 324 p.

13. Sedlack R.E., Viggiano T.R. Esophagus / Mayo Clinic Medicine Review: Seventh Edition: Editor-in-Chief Thomas M. Habermann. © 2006 Mayo Foundation for Medical Education and Research. P. 1035.

14. Arora A.S., Talley N.J. Normal and Abnormal Esophageal Motility / Mayo Clinic Gastroenterology and Hepatology Board Review: Third Edition: Edited by Stephen C Hausen, MD, Darrel S Pardi, John J Peterucha. © 2008 Mayo Foundation for Medical Education and Research. P. 520.

15. Enestvedt B.K., Williams J.L., Sonnenberg A. Epidemiology and practice patterns of achalasia in a large multi-centre database. Aliment Pharmacol Ther 2011; 33: 1209-1214.

16. Sinan H., Tatum R.P., Soares R.V., Martin A.V., Pellegrini C.A., Oelschlager B.K. Prevalence of respiratory symptoms in patients with achalasia. Diseases of the Esophagus (2011) 24, 224-228.

17. Roskies M., Zielinski D., Levesque D., Daniel S.J. Atypical Presentation of Achalasia in the Pediatric Population. Journal of Otolaryngology-Head & Neck Surgery. 2012, Vol. 41, № 5: pp E44-E46.

18. Booy J.D., Takata J., Tomlinson G., Urbach D.R. The prevalence of autoimmune diseases in patients with esophageal achalasia. Diseases of the Esophagus (2012) 25, 209-213.

19. Vela M.F., Richter J.E. Esophageal motility disorders: achalasia and spastic motor disorders / Evidens-based Gastroenterology and Child Healhe: Second Edition: Edited by John WD McDonald, Andrew K Burroughs, Brian G Feagan. Copyright © 2004 Blackwell Publishing Ltd. P. 169-178.

Literature:
1. Rome III Diagnostic Criteria for Functional Gastrointestinal Disorders [electronic document]. http://romecriteria.org. 

2. An International Statistical Classification of the diseases and problems connected with health: The tenth review – WHO, Geneva, 1995 – Volume 1. – 698 page. 

3. Henderson J.M. Pathophysiology of digestive organs. The lane with English – M.: LLC BINOM-Press, 3rd prod., 2005. – 272 p.
4. Homeriki N.M. Nausea and vomiting: reasons and treatment / N. M. Homeriki//Pharmatek. - 2009. – No. 2 (176). – Pages 64-68.

5. Vandenplas Y., Rudolph C. D., Di Lorenzo C., Hassal E., Liptac G., Mazur L., Sondheimer J., Staiano A., Thomson M., Veerman-Wauters G., Wenzl T.G. Pediatric Gastroesophageal Reflux Clinical Practice Guidelines: Joint Recommendations of the North American Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology, and Nutrition (NASPGHAN) and the European Society for Pediatric Gastroenterology, Hepatology, and Nutrition (ESPGHAN). J Pediatr Gastroenterol Nutr, Vol. 49, No. 4, October 2009: p.498-547.

6. Vegetative frustration: Clinic, diagnostics, treatment. / Under the editorship of A.M. Vane. – M.: LLC Medical News Agency, 2003. – 752 pages.

7. Prommer E. Aprepitant (EMEND): The Role of Substance P of Nausea and Vomiting. Journal of Pain & Palliative Care Pharmacotherapy, 2005. Vol. 19, No. 3: pp 31-37.

8. Squires Robert H., Jr. Intracranial Tumors: Vomiting as a Presenting Sign. A Gastroenterologist’s Perspective. Clinical Pediatrics, 1989. Vol. 28 (8). P. 351-354.

9. Gastroenterology. Diseases of children / under a general Edition of L.B. Lazebnik, P. L. Scherbakov. – M.: MK, 2011. – 360 page.
10. Ivashkin V.T. Diseases of a gullet and stomach: short practical guidance/ V. T. Ivashkin, A.A. Sheptulin – M.: Medical press-inform, 2002. – 144 page.

11. Rational pharmacotherapy of diseases of the digestive system: Head for the practicing doctors / V.T. Ivashkin, T.L. Lapina, etc.; Under a general edition of V.T. Ivashkin. – M.: Litterra, 2003. – 1046 page.
12. Granderath F.A. Gastroesophageal Reflux Disease: Principles of Disease, Diagnosis and Treatment / F.A. Granderath, T. Kamolz, R. Pointer. Printed in Austria © Springer-Verlag/Wien, 2006. – 324 p.

13. Sedlack R.E., Viggiano T.R. Esophagus / Mayo Clinic Medicine Review: Seventh Edition: Editor-in-Chief Thomas M. Habermann. © 2006 Mayo Foundation for Medical Education and Research. P. 1035.

14. Arora A.S., Talley N.J. Normal and Abnormal Esophageal Motility / Mayo Clinic Gastroenterology and Hepatology Board Review: Third Edition: Edited by Stephen C Hausen, MD, Darrel S Pardi, John J Peterucha. © 2008 Mayo Foundation for Medical Education and Research. P. 520.

15. Enestvedt B.K., Williams J.L., Sonnenberg A. Epidemiology and practice patterns of achalasia in a large multi-centre database. Aliment Pharmacol Ther 2011; 33: 1209-1214.

16. Sinan H., Tatum R.P., Soares R.V., Martin A.V., Pellegrini C.A., Oelschlager B.K. Prevalence of respiratory symptoms in patients with achalasia. Diseases of the Esophagus (2011) 24, 224-228.

17. Roskies M., Zielinski D., Levesque D., Daniel S.J. Atypical Presentation of Achalasia in the Pediatric Population. Journal of Otolaryngology-Head & Neck Surgery. 2012, Vol. 41, № 5: pp E44-E46.

18. Booy J.D., Takata J., Tomlinson G., Urbach D.R. The prevalence of autoimmune diseases in patients with esophageal achalasia. Diseases of the Esophagus (2012) 25, 209-213.

19. Vela M.F., Richter J.E. Esophageal motility disorders: achalasia and spastic motor disorders / Evidens-based Gastroenterology and Child Healhe: Second Edition: Edited by John WD McDonald, Andrew K Burroughs, Brian G Feagan. Copyright © 2004 Blackwell Publishing Ltd. P. 169-178.
20

