
Рефлюкс ассоциированные заболевания                                                                     д.м.н. Тюрюмин Я.Л. 

Web-site: http://www.drturumin.com 
E-mail: drjacobturumin@yahoo.com 

Functional disorders in the sphincter of Oddi and possibly reflux associated diseases  
in the hepato-biliary-cholecysto-pancreatico-duodeno-gastro-esophageal region 

Functional disorders 
in the sphincter of Oddi Possibly reflux associated diseases 

Type of reflux or dysfunction Target organ – Gallbladder 

Pancreaticobiliary reflux 
(pancreatic juice) 

Chronic (enzymatic) cholecystitis.  
Chronic calculous cholecystitis.  
Intestinal metaplasia. Dysplasia. Gallbladder cancer. 

Biliary type III of sphincter of Oddi dys-
function (spasm of sphincter of common 
bile duct) 

Chronic (spastic aseptic) cholecystitis.  
Cholesterol gallstone disease. 
Chronic calculous cholecystitis. Metaplasia. 

Duodenal-biliary reflux 
(duodenal juice) 
(± Salmonella enterica  serovar Typhi) 

Chronic (infectious) cholecystitis.  
Mixed or Pigment (brown) gallstone disease.  
Chronic calculous cholecystitis. Metaplasia.  

Duodenal-biliary (acidic) reflux 
(duodenal juice and gastric juice) 
(± Helicobacter pylori) 

Chronic (infectious) cholecystitis.  
Mixed or Pigment (brown) gallstone disease.  
Chronic calculous cholecystitis. Gastric metaplasia.   

Type of reflux or dysfunction Target organ – Pancreas 

Biliopancreatic reflux 
(lithogenic bile) 

Chronic biliary pancreatitis. 
Biliary metaplasia. Dysplasia. Pancreatic cancer. 

Pancreatic type III of sphincter of Oddi 
dysfunction (spasm of sphincter of pan-
creatic duct) 

Chronic (spastic aseptic) pancreatitis. 

Duodenal-pancreatic alcohol reflux 
(duodenal juice and gastric juice and 
alcohol) 

Chronic (alcoholic infectious) pancreatitis.  

Duodenal-pancreatic reflux 
(duodenal juice) 
(± Salmonella enterica  serovar Typhi) 

Chronic (infectious) pancreatitis. 

Duodenal-pancreatic (acidic) reflux 
(duodenal juice and gastric juice) 
(± Helicobacter pylori) 

Chronic (acidic) pancreatitis.  
Metaplasia. Dysplasia. Pancreatic cancer. 

Type of reflux or dysfunction Target organ – Duodenum – Stomach – Esophagus 

Duodenogastric reflux  
(duodenal juice) 

Bile reflux gastritis.  
Atrophic antral gastritis. Intestinal metaplasia. 

Duodenogastroesophageal reflux  
(duodenal juice and gastric juice) 

Bile reflux gastritis.  
Gastroesophageal reflux disease. Chronic esophagitis. 
Gastric metaplasia. Dysplasia. Esophageal cancer. 

Small intestinal bacterial overgrowth 
syndrome (duodenum) 
(duodenal hypertension) 

Gallstone disease. 
Chronic calculous cholecystitis. 
Chronic pancreatitis. 

Absorption function of a gallbladder, a functional status of the sphincter of Oddi, an anatomic configuration of 
hepatopancreatic ampulla of the sphincter of Oddi (Y-type, V-type or U-type) define development and preva-
lence of the certain type of pathology in each concrete patient with biliary diseases and pancreatic diseases. 

Inactivation of chronic aseptic inflammation  – Selective or nonselective COX-2 inhibitors. 
Inactivation of spasm      – Selective or nonselective spasmolytics. 
Inactivation of Helicobacter pylori     – Antibacterial drugs (Eradication).  
Inactivation of Salmonella enterica  serovar Typhi  – Antibacterial drugs (Eradication). 
Inactivation of lithogenic bile and toxic secondary hydrophobic bile acids – Ursodeoxycholic acid.  
Inactivation of pancreatic juice  – Pancreatic enzymes (?) and/or Ursodeoxycholic acid (?).  
Inactivation of gastric juice (HCl)  – Proton pump inhibitor (PPI) agents. Selective prokinetics. 
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1. Selective COX-2 inhibitors (celecoxib, nimesulide, etc.): celecoxib – 100 mg or 200 mg * 2 times per 
day during 5-7 days;  

2. Nonselective COX-2 inhibitors (ibuprofen, diclofenac sodium, indomethacin, naproxen sodium, keto-
profen, flurbiprofen, etc.): ibuprofen – 200 mg or 300 mg or 400 mg * 3 times per day during 5-7 days; 

3. Selective spasmolytics (pinaverium bromide, mebeverine hydrochloride, hymecromone, hyoscine 
butylbromide, etc.): hymecromone – 200 mg or 400 mg or 600 mg * 3 times per day during 5-7 days; 

4. Nonselective spasmolytics (drotaverine hydrochloride, papaverine hydrochloride, fenpiverinium, etc.): 
drotaverine hydrochloride – 40 mg or 60 mg or 80 mg * 3 times per day during 5-7 days; 

5. Antibacterial drugs (ciprofloxacin, clarithromycin, amoxicillin, metronidazole, erythromycin, doxycy-
cline, co-trimoxazole, etc.): ciprofloxacin – 500 mg * 2 times per day during 5 days; 

6. Ursodeoxycholic acid: ursodeoxycholic acid – 750 mg * 1 time before going to bed – 14-30-45 days. 
7. Pancreatic enzymes (mezym forte, panzynorm forte, pancreoflat, festal, kreon, etc.): kreon 10000 – 1 

capsule or 2 capsules * 2-4 times per day during meal during 7-14-30 days; 
8. Proton pump inhibitor (PPI) agents (esomeprazole, lansoprazole, omeprazole, pantoprazole, ra-

beprazole, dexlansoprazole): rabeprazole – 20 mg * once daily – during 4-8 weeks. 
9. Selective prokinetics (domperidone, cizapride, metoclopramide, etc.): domperidone – 10 mg * 3-4 

times per day before meal and at bedtime during 14 days. 
 

The universal algorithm of the pathogenetic treatment of symptomatic (with biliary pain) 
biliary diseases with concomitant functional disorders in the sphincter of Oddi: 

1) selective COX-2 inhibitors (celecoxib or nimesulide, etc.):  
                         celecoxib − 100 mg or 200 mg * 2 times per day during 5-7 days, 
+  
2) selective spasmolytics (hymecromone or mebeverine hydrochloride or hyoscine butylbromide or pinav-
erium bromide, etc.):  
                        hymecromone − 200 mg or 400 mg or 600 mg * 3 times per day during 5-7 days; 
+  
3) antibacterial drugs (ciprofloxacin [for eradication of Salmonella enterica ser. Typhi]) or clarithromycin + 
amoxicillin or metronidazole [for eradication of Helicobacter pylori], etc.):  
                        ciprofloxacin − 500 mg * 2 times per day during 5 days, 

4) after 5 days of treatment (1+2+3):  
                        ursodeoxycholic acid − 750 mg 1 time before going to bed − 30-45 days. 

Абсорбционная функция желчного пузыря, функциональное состояние сфинктера Одди и ана-
томические особенности гепатопанкреатической ампулы (тип Y или тип V или тип U) сфинктера Одди 
определяют развитие и преобладание определенного типа патологии у каждого конкретного больного 
с заболеваниями желчевыводящих путей и/или поджелудочной железы. 

Этот универсальный алгоритм позволяет впервые подобрать и предложить индивидуальный 
подход патогенетического лечения для каждого конкретного больного с заболеваниями  желчевыво-
дящих путей.  

Патогенетическая коррекция метаболических и морфо-функциональных нарушений в желчном 
пузыре, печени и в желчевыводящих путях, в поджелудочной железе и в двенадцатиперстной кишке:  
• у больных дисфункцией желчного пузыря позволяет снизить риск возникновения хронического 

некалькулезного холецистита без билиарного сладжа;  
• у больных хроническим некалькулезным холециститом без билиарного сладжа позволит сни-

зить риск возникновения хронического некалькулезного холецистита с билиарным сладжем;  
• у больных хроническим некалькулезным холециститом с билиарным сладжем позволяет сни-

зить риск образования желчных камней в желчном пузыре и возникновения хронического каль-
кулезного холецистита;  

• у больных хроническим калькулезным холециститом позволяет снизить риск возникновения  
острого калькулезного холецистита;  

• у больных с постхолецистэктомическим синдромом или состоянием после перенесенной  холе-
цистэктомии позволяет снизить риск развития холедохолитиаза; 

♦ у больных с синдромом избыточного бактериального роста (дуоденальная гипертензия), гипер-
тонусом сфинктера гепатопанкреатической ампулы и панкреато-билиарным рефлюксом пан-
креатического сока в желчный пузырь позволяет снизить риск возникновения хронического не-
калькулезного (ферментативного) холецистита, хронического калькулезного холецистита  и ра-
ка желчного пузыря; 

♦ у больных с гипертонусом сфинктера общего желчного протока позволяет снизить риск  возник-
новения III билиарного типа дисфункции сфинктера Одди, возникновения хронического некаль-
кулезного (спастического асептического) холецистита и хронического калькулезного холецисти-
та; 

♦ у больных с синдромом избыточного бактериального роста (дуоденальная гипертензия), недос-
таточностью сфинктера гепатопанкреатической ампулы и дуодено-билиарным рефлюксом дуо-
денального сока позволяет снизить риск возникновения хронического холангита, хронического 
некалькулезного (инфекционного) холецистита и хронического калькулезного холецистита, пиг-
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ментной желчнокаменной болезни; 
 у больных с билиопанкреатическим рефлюксом литогенной желчи позволяет снизить риск  воз-

никновения хронического билиарного (желчного) панкреатита и рака поджелудочной железы; 
 у больных с гипертонусом сфинктера панкреатического протока позволяет снизить риск возник-

новения III панкреатического типа дисфункции сфинктера Одди и возникновения хронического 
(спастического асептического) панкреатита; 

 у больных с синдромом избыточного бактериального роста (дуоденальная гипертензия), недос-
таточностью сфинктера гепатопанкреатической ампулы и дуодено-панкреатическим рефлюксом 
дуоденального сока и/или дуоденального содержимого позволяет снизить риск возникновения 
хронического алкогольного («инфекционного») панкреатита, хронического («инфекционного») 
панкреатита и хронического («кислотного») панкреатита; 

♦ у больных с дуоденограстральным рефлюксом дуоденального сока (смесь дуоденальной желчи 
и панкреатического сока) позволяет снизить риск  возникновения желчного гастрита или атро-
фического гастрита антрального отдела желудка; 

♦ у больных с дуоденограстроэзофагеальным рефлюксом дуоденального и желудочного сока 
(смесь дуоденальной желчи, панкреатического сока и желудочного сока) позволяет снизить 
риск  возникновения желчного гастрита и желчного эзофагита. 
Впервые предложенный данный патогенетически обоснованный метод лечения заболеваний 

желчевыводящих путей и поджелудочной железы позволяет: 
• эффективно купировать болевой и диспепсический синдром в течение 1-3 дней; 
• блокировать интенсивность хронического асептического воспаления в стенке желчного пузыря 

в течение 7-10 дней;  
• способствовать полной дезагрегации и элиминации билиарного сладжа в течение 10-14 дней; 
• восстанавливать накопительно-выделительную функцию печени в течение 10-14 дней; 
• восстанавливать абсорбционную, концентрационную и эвакуаторную функции желчного пузыря 

в течение 10-14 дней; 
• способствовать увеличению продолжительности ремиссии до 2-4 лет. 

Таким образом, использование впервые предложенного универсального алгоритма лечения по-
зволяет остановить рост заболеваемости желчевыводящих путей и поджелудочной железы, и умень-
шить количество больных дисфункцией желчного пузыря, хроническим некалькулезным холецисти-
том без билиарного сладжа, хроническим некалькулезным холециститом с билиарным сладжем, хро-
ническим калькулезным холециститом и острым калькулезным холециститом, хроническим некальку-
лезным (ферментативным) холециститом, III билиарным типом дисфункции сфинктера Одди – хрони-
ческим некалькулезным (спастическим асептическим) холециститом, хроническим некалькулезным 
(инфекционным) холециститом, хроническим билиарным (желчным) панкреатитом, III панкреатиче-
ским типом дисфункции сфинктера Одди – хроническим (спастическим асептическим) панкреатитом, 
хроническим алкогольным («инфекционным») панкреатитом, хроническим («инфекционным») пан-
креатитом, хроническим («кислотным») панкреатитом, хроническим дуоденостазом (синдромом избы-
точного бактериального роста) и атрофическим гастритом антрального отдела желудка на 30-40%, и 
улучшить качество жизни больных после перенесенной холецистэктомии и уменьшить количество 
больных холедохолитиазом.  
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Duodenogastric reflux – Duodenogastroesophageal reflux – Cholecystectomy 
1. Chen SL, Ji JR, Xu P, Cao ZJ, Mo JZ, Fang JY, Xiao SD. Effect of domperidone therapy on nocturnal 
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703. (in Romanian) 

3. Kunsch S, Neesse A, Huth J, Steinkamp M, Klaus J, Adler G, Gress TM, Ellenrieder V. Increased 
duodeno-gastro-esophageal reflux (DGER) in symptomatic GERD patients with a history of cholecys-
tectomy. Z Gastroenterol. 2009; 47(8): 744-748.  

4. Santarelli L, Gabrielli M, Candelli M, Cremonini F, Nista EC, Cammarota G, Gasbarrini G, Gasbarrini 
A. Post-cholecystectomy alkaline reactive gastritis: a randomized trial comparing sucralfate versus ra-
beprazole or no treatment. Eur J Gastroenterol Hepatol. 2003; 15(9): 97975-97979. 

5. Fountos A, Chrysos E, Tsiaoussis J, Karkavitsas N, Zoras OJ, Katsamouris A, Xynos E. Duode-
nogastric reflux after biliary surgery: scintigraphic quantification and improvement with erythromycin. 
ANZ J Surg. 2003; 73(6): 400-403. 

6. Nakamura M, Haruma K, Kamada T, Mihara M, Yoshihara M, Imagawa M, Kajiyama G. Duodenogas-
tric reflux is associated with antral metaplastic gastritis. Gastrointest Endosc. 2001; 53(1): 53-59. 

7. Manifold DK, Anggiansah A, Owen WJ. Effect of cholecystectomy on gastroesophageal and duode-
nogastric reflux. Am J Gastroenterol. 2000; 95(10): 2746-2750. 

8. Castedal M, Björnsson E, Gretarsdottir J, Fjälling M, Abrahamsson H. Scintigraphic assessment of 
interdigestive duodenogastric reflux in humans: distinguishing between duodenal and biliary reflux ma-
terial. Scand J Gastroenterol. 2000; 35(6): 590-598. 

Duodenogastric reflux – Duodenogastroesophageal reflux 
Ursodeoxycholic acid treatment of bile reflux gastritis 

1. Thao TD, Ryu HC, Yoo SH, Rhee DK. Antibacterial and anti-atrophic effects of a highly soluble, acid 
stable UDCA formula in Helicobacter pylori-induced gastritis. Biochem Pharmacol. 2008; 75(11): 
2135-2146.  

2. Piepoli AL, Caroppo R, Armentano R, Caruso ML, Guerra V, Maselli MA. Tauroursodeoxycholic acid 
reduces damaging effects of taurodeoxycholic acid on fundus gastric mucosa. Arch Physiol Biochem. 
2002; 110(3): 197-202. 

3. Ozkaya M, Erten A, Sahin I, Engin B, Ciftci A, Cakal E, Caydere M, Demirbas B, Ustun H. The effect 
of ursodeoxycholic acid treatment on epidermal growth factor in patients with bile reflux gastritis. Turk 
J Gastroenterol 2002; 13(4): 198-202. 

4. Scarpa PJ, Cappell MS. Treatment with ursodeoxycholic acid of bile reflux gastritis after cholecystec-
tomy. J Clin Gastroenterol 1991; 13: 601-603. 

5. Pazzi P, Scalia S, Stabellini G. Bile reflux gastritis in patients without prior gastric surgery: Therapeutic 
effects of ursodeoxycholic acid. Cur Ther Res 1989; 45: 476-680. 
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1985; 37: 685-690. 
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1985; 89: 1000-1004. 

Ursodeoxycholic acid treatment of pancreatitis  
1. Venneman NG, van Erpecum KJ. Gallstone disease: Primary and secondary prevention. Best Pract 

Res Clin Gastroenterol. 2006; 20(6): 1063-1073. 
2. Venneman NG, vanBerge-Henegouwen GP, van Erpecum KJ. Pharmacological manipulation of bil-
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Targets Immune Endocr Metabol Disord. 2005; 5(2): 193-198. 

3. Saraswat VA, Sharma BC, Agarwal DK, Kumar R, Negi TS, Tandon RK. Biliary microlithiasis in pa-
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terol Hepatol. 2004; 19(10): 1206-1211. 

4. Fischer S, Müller I, Zündt BZ, Jüngst C, Meyer G, Jüngst D. Ursodeoxycholic acid decreases viscosity 
and sedimentable fractions of gallbladder bile in patients with cholesterol gallstones. Eur J Gastroen-
terol Hepatol. 2004; 16(3): 305-311. 

5. Tsubakio K, Kiriyama K, Matsushima N, Taniguchi M, Shizusawa T, Katoh T, Manabe N, Yabu M, 
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tern Med. 2002; 41(12): 1142-1146. 

6. Testoni PA, Caporuscio S, Bagnolo F, Lella F. Idiopathic recurrent pancreatitis: long-term results after 
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Pancreatobiliary reflux – Intestinal metaplasia in gallbladder. Gallbladder cancer. 
Biliopancreatic reflux – Pancreatic cancer (papillary, tubular or cystic adenocarcinoma). 

Intraductal papillary carcinoma. Intraductal tubular carcinoma. 
1. Kamisawa T, Honda G, Kurata M, Tokura M, Tsuruta K. Pancreatobiliary disorders associated with 

pancreaticobiliary maljunction. Dig Surg. 2010; 27(2): 100-4. 
2. Kamisawa T, Takuma K, Anjiki H, Egawa N, Kurata M, Honda G, Tsuruta K, Sasaki T. Pancreaticobil-
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3. Sakamoto H, Mutoh H, Ido K, Satoh S, Kumagai M, Hayakawa H, Tamada K, Sugano K. Intestinal 
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50(54): 1883-1885. 
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junction: pathophysiological and clinical aspects and the impact on biliary carcinogenesis. Langen-
becks Arch Surg. 2003; 88(2):122-131. 
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creatitis: an etiopathogenetic hypothesis. JOP. J Pancreas (Online). 2005; 6(2):122-127. 
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Gallbladder cancer – Pancreatic cancer  
1. Risch HA, Lu L, Wang J, Zhang W, Ni Q, Gao YT, Yu H. ABO blood group and risk of pancreatic can-
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