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UES horni jicnovy svéra¢ (upper esophageal sphincter))

UK United Kingdom (Velka Britanie)

USPSTF Utad Spojenych statt pro prevenci (United States Preventive Services
Task Force)

VCAM vaskuldrni bunécné adhezivni molekula (vascular cell adhesion
molecule)

ZES Zollingertv-Ellisontiv syndrom (Zollinger-Ellison syndrome)



Predmluva XIX

Predmluva

Gastroezofagealni refluxni nemoc jicnu (GERD) je velmi ¢asty klinicky problém s vel-
kou ¢etnosti konzultaci. Mnoho pacientt projevuje typickou symptomatologii refluxu
— paleni zahy a regurgitaci —a md pomérné dobrou terapeutickou odpovéd na supresni
1é¢bu kyseliny inhibitory protonové pumpy (PPI). Pfesto je diagnostika a terapie GERD
mnohdy nelehka z fady divodt. Spektrum klinickych projeva pripisovanych GERD se
posunulo od typickych jicnovych symptomi péleni zahy a regurgitace a nyni zahrnuje
variabilni $kélu extraezofagealnich projevi, jako jsou napriklad laryngealni symptomy,
kasel a dokonce i poruchy spanku. Stale ¢astéji se setkavame se zvysSujicim se poctem
pacientil, u nichZ pfes podanou supresni terapii PPI pretrvava typicka ¢i atypicka symp-
tomatologie. Nékteri z téchto pacientii s refrakterni symptomatologii maji perzistujici
reflux z divodu selhani 1é¢by a je u nich zapottebi alternativnich terapeutickych pristupi,
u jinych mize byt pretrvavani symptomatologie zptsobeno faktem, Ze pri¢inou neni
GERD, ale napriklad funkéni onemocnéni GIT. Konec¢né, 1é¢bu GERD mozna ovliviuji
i paralelné probihajici onemocnéni - naptiklad eozinofilni ezofagitida a Helicobacter-
-pozitivni gastritida — a tato fakta je nutno brat v potaz.

Publikace (Practical Manual of Gastroesophageal Reflux Disease), jak naznacuje jeji
nazev, je praktickym navodem a pomocnikem pti zvladani véech aspekti refluxni nemoci
jicnu. Prvni ¢ast knihy zahrnuje prehled patofyziologie, epidemiologie, diagnostickych
néstroju a terapeutickych moznosti GERD. Nekteré kapitoly jsou vénovany potencional-
nim rizikéim a vedlej$im a¢inkdm konzervativni a chirurgické 1é¢by, coz je jisté vhodnym
tématem pro denni praxi. V druhé sekci je diskutovano vyhodnoceni a fe$eni specifickych
klinickych vyjadfeni GERD (refrakterni paleni zZdhy, funkéni pyréza, bolest na hrudi, la-
ryngitida, kasel, poruchy spanku, skytani a dysfagie) a rovnéz poskytnut prakticky navrh
na jejich feseni. Dale se nékteré kapitoly zabyvaji problematikou eozinofilni ezofagitidy
a infekci Helicobacter pylori u pacienti s GERD. Treti ¢ast je vénovan problematice Ba-
rrettova jicnu, tak aby uvedena fakta pomohla pti screeningu, v diagnostice a 1é¢bé této
komplikace refluxni nemoci.

Jsme vdé¢ni véem ztcastnénych svétovym experttim, ktefi svymi ¢lanky prispéli ke
vzniku této publikace. Doufdme, Ze se kniha stane prvnim pomocnikem pro odborniky,
ktefi se s touto ¢astou nemoci setkavaji ve své denni praxi.

Marcelo E. Vela
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Predmluva k ceskému prekladu

Kniha v anglickém origindlu Practical Manual of Gastroesophageal Reflux Disease, kterou
jsme méli moznost prelozit, predklada ¢itatelim komplexni prehled patofyziologie, epide-
miologie, diagnostickych moznosti a lé¢ebnych ptistupt velmi rozsiteného, ubikvitarniho
onemocnént, jakym bezesporu refluxni nemoc jicnu je. Rada poznatkii je jiz dlouhodobé
znama, avsak v celém kontextu se publikace jisté stane praktickym manualem pro odbor-
niky z fad gastroenterologti i specialistt z obort, které se podileji na diagnostice a 1é¢bé
refluxni choroby. V Ceské republice je problematika refluxni choroby jicnu zpracovana
na nejvyss$i trovni evropské i svétové a existuji zde Spickova pracovisté, kde se GERD
1é¢i. Vyzkum tohoto tzv. ,poznaného“ onemocnéni véak stale probihd, proto je tfeba
si zakladni poznatky neustale pfipominat a stavét na nich. V ¢eské odborné literature
samoziejmeé existuji publikace, které zpracovavaji stejnou problematiku (napf. knihy
prim. MUDr. Karla Lukase, CSc., a prof. MUDr. Zdenka Kaly, CSc.), pfesto véfime, Ze
nové prelozeny prirtistek bude jejich dobrym doplinkem.

V zavéru nam dovolte podékovat doc. MUDr. Vaclavu Jiraskovi, CSc., jenz stal na
pocatku cesty k prekladu této knihy. Tento nestor ceské gastroenterologie nam svym
typicky nenasilnym zptsobem predaval - a doufejme, Ze v tom bude i nadale pokraco-
vat — své rady, poznatky a zkusenosti podobné jako prof. MUDr. Zdenék Maratka, DrSc.,
na poli funkéni problematiky traviciho traktu. Rovnéz nam dovolte podékovat Interni
gastroenterologické klinice v Brné pod vedenim prof. MUDr. Alese Hepa, CSc.,a LF MU
za umoznéni nasi prace na prekladu.

Jiti Dolina
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1. Patofyziologie

Pim W. Weijenborg, Boudewijn F. Kessing, André J. P. M. Smout

Klicové body

* Antirefluxni bariéra neni vyhradné tvofena vnitinim tlakem, generovanym dolnim
jicnovym svéracem, ale je doplnéna exogennim tlakem vyvijenym na branicni crura
a pritomnosti funkéni chlopné.

e Prechodné relaxace dolniho jicnového svérace predstavuji hlavni mechanismus zpét-
ného toku-refluxu u pacient s refluxni chorobou a zdravych jedincu.

® Pritomnost hiatové hernie zvySuje zdvaznost expozice jicnu kyseling, a zméni i polohu
rezervoaru kyselych stav tzv. kyselé kapsy.

e Zavaznost priznakud souvisejicich s refluxni chorobou jicnu nelze hodnotit podle za-
vaznosti expozice jicnu kyseliné a zavisi na faktorech, které ovliviuji vnimani refluxu.

e Dilatované mezibunécné prostory jsou casto pfitomny u pacientd bez erozivni refluxni
choroby a pripadné prispivaji k tvorbé priznaka.

1.1 Uvod

V poslednich desetiletich doslo v naem chapani refluxni choroby jicnu (GERD) k vyraz-
nym zménam. V dobé pred rozsifenim uplatiiovani endoskopie, kdy jedinym diagnos-
tickym nastrojem k dispozici byl rentgen, byla diagnéza GERD viceméné synonymem
hiatové hernie. Po zavedeni flexibilni ezofagogastroduodenoskopie se staly slizni¢ni
léze v distalnim jicnu velmi ditilezitou charakteristikou onemocnéni. V soucasné dobé
vime, ze refluxni ptiznaky mohou byt pfitomny i v nepfitomnosti refluxni ezofagitidy.
Tato podmnozZina onemocnéni se oznacuje jako neerozivni refluxni choroba (NERD).
Kromé toho byly rozpoznany tzv. mimojicnové (extraezofagedlni) symptomy a ptiznaky,
jako je laryngitida, ,,zalude¢ni® astma a chronicky kasel. Montrealska definice zahrnuje
vSechny tyto prvky nemoci konstatovanim bud nepfijemnych symptomd, a/nebo 1ézi
zpusobenych refluxem zalude¢niho obsahu. Toto postupné prohloubeni pochopeni toho,
co GERD je, vedlo k rozéifeni nasich védomosti o patofyziologii onemocnéni [1]. Zatimco
faktory, které urcuji expozici sliznice jicnu Zalude¢nimu obsahu, jsou stale relevantni pro
patofyziologii GERD, faktory, které ovliviiuji citlivost jicnu, se uznavaji jako stejné dule-
zité. Tato kapitola si klade za cil shrnout faktory, které jsou v soucasnosti v patofyziologii
GERD povazovany za dilezité.
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1.2  Mechanismy vedouci ke gastroezofagealnimu refluxu
Antirefluxni bariéry

V raném obdobi jicnové manometrie byl dolni jicnovy svéra¢ (LES) koncep¢né v pa-
tofyziologii GERD prominentni. LES schopny udrzet dostate¢né vysoky tlak v oblasti
ezofagogastrické junkce (EGJ), byl povazovan za nejdiilezitéjsi faktor prevence gastro-
ezofagealniho refluxu. V soucasné dobé panuje predstava, Ze antirefluxni bariéra sestava
z vnitfniho LES tlaku, vnéjsiho tlaku na LES brani¢nimi crury, a ,,klapky®, kterou tvori
ostry Hisstiv tthel.

Dolni jicnovy svérac
LES je 3-4cm segment tonicky se kontrahujici hladké svaloviny v EGJ. Za normalnich
okolnosti je LES obklopen brani¢nimi crury. Kdyz je pritomna skluzna hiatova hernie,
je LES ulozen proximalné nad brdnici (obr. 1.1). Klidovy tlak LES, nejlépe méfen na
konci exspiria, kolisa u normalnich jedincti v rozmezi od 10 do 30 mm Hg ve srovnani
s zalude¢nim tlakem. Tonus LES rovnéz kolisa béhem dne. Nejvyssi tlak se vyskytuje ve
fazi I1I migrujiciho motorického komplexu, v jehoZ priabéhu muze prekrocit 80 mm Hg.
Bezprostiedné po jidle tlak LES obvykle klesa. Geneze tlaku v LES je vlastnosti jak sa-
Tlak dolniho jicnového svérace je ovlivnén faktory myogennimi, nitrobti$nim tlakem,
zaludecni distenzi, peptidy, hormony, riznymi potravinami a mnoha Iéky.

(a) (b)

dolni jicnovy
sverac

branice

Obr. 1.1 Lokalizace LES (dolniho jicnového svérace) s ohledem k brani¢nim crus: (a) fyziologicka
morfologie, (b) hiatova hernie

Branice - crura diaphragmatica
Otvor v branici, jimz jicen prechazi do bfisni dutiny (hiatus esophagei) ma tvar kapky.
Pfi absenci hiatové hernie je LES v tomto misté obklopen branici, tj. pravym a levym
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brani¢nim crus. Zejména béhem inspirace prispivaji struktury branice k udrzeni kom-
petence EGJ. Z tohoto ditvodu jsou brani¢ni crura nazyvana casto zevnim sfinkterem
a hladka svalovina LES vnitfnim svéracem. Tato situace se podoba vnitfnimu a vnéjsimu
svéraci kolem fitniho kandlu.

Klapka

Treti slozku antirefluxni bariéry v EGJ tvori takzvana klapka, kterou formuje muskularni
ohyb vytvoreny vstupem jicnu do zaludku podél malého zakftiveni zaludku. V disledku
tohoto anatomického usporadani stlacuje zvySeny intraabdominalni nebo intragastricky
tlak subdiafragmatickou ¢ast jicnu. To ma zabranit otevieni EGJ a refluxu béhem obdobi
zvy$eni intraabdominalniho tlaku. Hill a jeho kolegové navrhli schéma tfidéni na zakladé
endoskopického vzhledu gastroezofagedlniho uzavéru béhem retroverze (ptiloha 1).

Mechanismy refluxu

Aktudlni znalosti nam ukazuji existenci tfi dominantnich refluxnich mechanism: pre-
chodné LES relaxace, LES hypotenze a anatomickou anomalii EGJ, napiiklad hiatovou
hernii. Pfechodné LES relaxace (TLESR), které tvori nejdtlezitéjsi refluxni mechanis-
mus u zdravych subjekttl a u velké ¢asti pacientii s GERD, budou probrany podrobnéji
v dal$im odstavci.

Kdyz je pritomen snizeny tlak LES (at uz s nebo bez anatomické abnormality), je
Casto pridatnym faktorem refluxu kratké trvani zvyseni nitrobfisniho tlaku zptisobené
namahanim. Manometrické udaje naznacuji, ze k této situaci dochdzi ztidka, kdyz je
tlak LES vétsi nez 10 mm Hg [2]. Je také vzacny vyskyt u pacientt bez hiatovych hernii
[3]. Volny reflux je charakterizovan poklesem pH jicnu bez identifikovatelné zmény bud
zaludec¢niho tlaku, nebo tlaku LES. Epizody volného refluxu jsou pozorovany pouze tehdy,
pokud je tlak LES niz$i nez 5 mm Hg.

Je dulezité si uvédomit, ze EGJ relaxace, méfend manometricky, se nerovna EGJ
otevieni nebo EGJ komplianci, které jsou pravdépodobné relevantni vyskytu refluxu.
Kompliance EGJ mtize byt vy$etfena balonkem naplnénym vodou a méfenim priiméru
balonku pfi rtiznych trovnich plnéni. U pacientti s hiatovou hernii se kompliance EGJ
zvysuje, ale i pacienti bez kyly mohou mit komplianci zvy$enou. V druhém ptipadé
nejsou vady, jako jsou abnormalni antirefluxni struktura, vady ve svaloviné LES nebo
brani¢ni hiatus s velkym pramérem, snadno zjistitelné zobrazovacimi metodami. Jemné
rozdily v otevirani EGJ a komplianci pravdépodobné vysvétluji diskrimina¢ni funkei
EG]J: velké objemy plynu s odvzdusnénim ze zaludku, zatimco ve stejném case jsou velké
objemy tekutin ponechany v zaludku.
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Prechodné relaxace dolniho jicnového svérace

Funkce a definice

Relaxace dolniho jicnového svérace jsou bézné a vyskytuji se hlavné pti polknuti k umoz-
néni priichodu bolusu stravy do zaludku [4]. Kromé toho muze dojit k relaxaci LES
béhem takzvané TLESR (prechodné relaxace LES), kterd se vyskytuje méné casto, asi
3-6krat za hodinu [5, 6]. TLESR jsou povazovany za fyziologicky mechanismus, ktery
umoznuje odventilovani plynu ze Zaludku, znamy také jako fihani [7]. Tento reflex piisobi
jako ochranny mechanismus, ktery zabranuje shromazdovani nadmérného mnozstvi
plynu v zaludku. Od objevu TLESR v zacatku roku 1980 je stale zfejméjsi, ze k refluxnim
epizodam dochdzi nejvice béhem TLESR [8]. Dal$i mechanismy, které mohou vyvolat
reflux, zahrnuji zvy$eni intraabdominalniho tlaku, kasel a volny reflux. Nicméné tyto
mechanismy se stavaji diilezité pouze - relativné i absolutné — u pacientt s tézkou refluxni
chorobou spojenou s hiatovou hernii.

TLESR je v soucasné dob¢ definovan jako néhly pokles tlaku v poloze LES neinduko-
vany polykanim [9]. Dalsi kritéria, ktera by mohla byt uzite¢nd, ale nejsou nezbytna pro
identifikaci TLESR, jsou inhibice brani¢nich crur a tzv. afterkontrakce [10]. Vzhledem
k tomu, Ze definice TLESR je zaloZena pouze na tlakovém profilu jicnu, je zlatym stan-
dardem, kterym lze TLESR méfit, jicnova manometrie (priloha 2).

K relaxaci LES, ktera se podoba TLESR, miize také vést faryngedlni stimulace [4].
Nicméné LES relaxace vyvolané stimulaci hltanu jsou jen ziidka spojeny s inhibici branice
a kyselym refluxem [6]. Kromé toho bylo zji$téno, Ze reflux do jicnu nastal pouze pri LES
relaxaci spojené s inhibici branice [6].

Mechanismy prechodné relaxace dolniho jicnového svérace
Hlavnim podnétem, ktery vyvola TLESR, je zalude¢ni distenze, ¢asto vyplyvajici z hro-
madéni vzduchu v zaludku, nebo pti jidle. TLESR mize vyvolat distenze v jakékoli ¢asti

sV
.....
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tlakové [12, 13].

Prechodné LES relaxace jsou charakterizovany ¢tyfmi rtiznymi udalostmi. Soucasny
vyskyt téchto udalosti ma za nasledek uplnou relaxaci EGJ. Prvnim a nejvyznamnéj$im
krokem béhem TLESR je uvolnéni vnitfni ¢asti [14] LES. Druhym krokem je relaxace
brani¢nich crur [15]. Tretim je potlaceni peristaltiky jicnu [14] a ¢tvrtym kontrakce
podélné svaloviny distalniho jicnu vedouci ke zkraceni délky jicnu [16]. Byla vyslovena
hypotéza, Ze kontrakce podélné svaloviny distdlniho jicnu muze byt primarni udalosti
vedouci k relaxaci LES [17], ale tuto hypotézu je tfeba jesté prokazat a ovérit.

Uvolnéni EGJ béhem TLESR je ukonceno primarni peristaltikou nebo c¢astéji sekun-
darni peristaltikou [18]. Polknutim vyvolana primarni peristaltika je charakterizovana
relaxaci horntho jicnového svérace (UES) s kontrakci hltanu a peristaltika jicnu za¢ne
postupovat po celé délce jicnu. Sekundarni peristaltika je definovana jako vlna v jicnu,
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kterd neni spojena s relaxaci UES a je vysledkem roztazeni jicnu, casto vyplyvajici z gas-
troezofagealniho refluxu.

Pocty TLESR se mohou v priibé¢hu dne znacné lisit. Postprandialni perioda se vy-
znacduje Ctyt az pétinasobnym zvySenim TLESR a zvyseni podilu TLESR doprovazejici
reflux [19]. Pocet TLESR mtize také ovliviiovat poloha téla, stejné jako vyskyt refluxu
spojeného s TLESR. Pocet TLESR je vy$si v poloze na pravém boku nez na levém boku
[20]. Toto zjisténi je v souhlasu s pozorovanim, Ze se refluxni epizody vyskytuji méné
¢asto v no¢nich hodinach nez ve dne [8]. Pres toto no¢ni snizeni poctu TLESR, vykazuje
podmnozina pacienti s GERD stale vysokou expozici plisobeni kyseliny béhem noci.
Z toho divodu jsou u pacientt s patologickym no¢nim refluxem zapojeny i dalsi pridatné
mechanismy, jako je napiiklad volny reflux pres mechanicky nekompetentni svérac [21].

Reflexni drdha na TLESR je vagovagalni, ktera zacind aktivaci receptorti zaludku
predev$im v oblasti subkardialni [11]. Smyslové signaly ze zaludku jsou promitnuty do
mozku prostfednictvim aferentnich senzorickych vlaken vagu [22], jejichZ synapse kon¢i
v nucleus tractus solitarius (NTS) [23]. Signaly z NTS neprechazeji do EGJ pfimo, ale jsou
predavany do kaudalni ¢asti dorzalniho jadra vagu [24, 25]. Tato centralni dréha, ktera
moduluje TLESR, je sdilena jak LES, tak branici [26]. Kromé toho je branice inervovana
nejen eferentnimi zakoncenimi vagu, ale také brani¢nim nervem [27]. Mista mozkového
kmene odpovédnd za tuto dvoji inervaci je tieba jesté definovat. Eferentni motorické
signaly z mozku do LES a branice jsou vedeny pomoci motorického traktu vagu [28].
A kone¢né jsou motorické signaly prenaseny pres myentericky plexus, odkud jsou dale
distribuovany do téla jicnu a LES [28].

Bylo zjisténo, Ze mnoho excita¢nich a inhibi¢nich neurotransmitert a receptort,
véetné oxidu dusnatého, opioidd, anticholinergik a neuropeptidu CCK, hraje roli v neu-
romodulaci TLESR [29]. Nékteré z téchto neurotransmitert — kyselina y-aminomaselna
(GABA) - a receptortl — metabotropni glutamatové receptory (mGluR), kanabinoidni
receptor 1 (CBR1) - jsou obzvlasté zajimavé jako potencialni cile pro terapeutické inter-
vence. Nejsifeji je zkoumana GABA-B jako neurotransmiter v draze TLESR. GABA-B
pusobi jako inhibi¢ni neurotransmiter a jeji receptory jsou umistény na obou centralnich
a perifernich mistech reflexniho oblouku TLESR [30, 31]. Metabotropni glutamatové
receptory jsou také pritomny v celém centralnim a perifernim nervovém systému. Nej-
rozsahleji je zkouman metabotropni glutamatovy receptor mGluRS5, ktery ma excita¢ni
funkce, zejména na perifernim misté uc¢inku [32, 33]. Recentné byl s ohledem na TLESR
zkouman CBRI. Jeho misto pusobenti je zfejmé v centralnim nervovém systému [34].

Navzdory vyznamu TLESR v patofyziologii GERD je vétsina z nasich znalosti o nervo-
vych drahach, zapojenych do reflexniho oblouku TLESR, odvozena ze studif na zvifatech.
Nicméné se predpoklada, ze TLESR u lidi nasleduji podobné cesty.

Souvislost mezi gastroezofagealnim refluxem a pfrechodnymi relaxacemi
dolniho jicnového svérace

Prechodné relaxace LES jsou povazovany za hlavni mechanismus vedouci ke gastroezo-
fagealnimu refluxu u pacient s GERD. Nicméné vétsina studii ukazuje podobnou miru
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TLESR u zdravych dobrovolniki i pacientti s GERD [35, 36]. To znamena, Ze u pacientt
s GERD je vyssi procento TLESR, které nejen odvadéji vzduch, ale jsou také spojeny
s gastroezofagealnim refluxem. Proto je nezbytny jinak zdkladni mechanismus, ktery ma
za nasledek ztratu tohoto rozliseni mezi vzduchem a kapalinou u LES.

U pacientii s GERD je ve srovnani s jedinci s GERD pritomen mirné vys$si transsfink-
tericky tlakovy gradient pred a béhem TLESR [37]. Jesté dulezitéjsi je, Ze tlakovy spad
je vétsi béhem TLESR v doprovodu Zalude¢nich §tav ve srovnani s TLESR bez refluxu
zalude¢nich $tav. Dal$im navrzenym faktorem je kompliance EG], také znama jako roz-
tazitelnost EGJ. Pacienti s GERD se vyznacuji zvy$enim kompliance EGJ, kterd by mohla
vysvétlit ztratu diskriminace mezi vzduchem a kapalinou [38]. Dale se kompliance EGJ
zvy$uje u pacient s GERD s hidtovou hernii ve srovndni s pacienty bez ni [39]. Obezita
je spojena se zvy$enym vyskytem TLESR, jakoZ i se zvySenym sdruzenim TLESR s gastro-
ezofagealnim refluxem [40]. Kromé toho byl v prabéhu TLESR naméfen vétsi tlakovy
gradient u obéznich jedinct ve srovnani se subjekty s normalni hmotnosti. Byl studovan
vliv riiznych nutri¢nich faktort na TLESR a reflux. Nicméné nebyla prokazana zadna
korelace mezi s refluxem spojenym s TLESR nebo vliv na pocet TLESR.

Hiatova hernie

V roce 1971 Cohen a Harris publikovali ¢lanek, ve kterém oznamili, Ze ptiznaky refluxu
koreluji s nizkym tlakem v LES spiSe nez s pfitomnosti hiatové kyly [41]. Od té doby je
v patofyziologickych studiich s GERD kladen dtiraz na bazalni tlak v LES. Dal$i zména
nastala, kdyz bylo zjisténo, ze klicovou roli hraje fenomén TLESR [42]. Snimac¢ typu
sleeve, ktery byl nutny pro zaznam TLESR, nedovolil rozpoznani dvou odlisnych slozek
vysokotlaké zoény, tj. LES a brani¢nich crur. Povédomi o vyznamu hiatové hernie pro
patofyziologii GERD se znovu objevilo na prelomu stoleti. Je zfejmé, Ze expozice jicnu
kyseliné je vétsi u pacientd s hiatovou kylou [3, 43-45]. Kromé toho roste zavaznost ex-
kyseliny [47]. Pacienti s Barrettovym jicnem maji nejvyssi vyskyt hidtové kyly [48].
Hiatova kyla neni jevem ,,vSechno nebo nic“. Takzvané fyziologické hernie (také
znamy jako frenicka ampula) jsou pritomny pouze pii polykani, kdy zkraceni jicnu vede
k posunuti Z-linie proximalnim smérem od branice. Toto posunuti ¢ini necelé 2 cm.
Redukovana hiatova kyla je kyla, ktera je véts$i nez 2 cm, ale ktera je vidét pouze pri
polknuti; mezi polknutimi je Z-linie na Grovni branice. Neredukovand hiatova hernie je
definovana jako kyla vétsi nez 2 cm, pti niz se Z-linie mezi jednotlivymi polknutimi nevrati
do normalni polohy. V okamzicich, kdy je pfitomna hiatova hernie, ptisobi antirefluxni
ucinek branice na $patném misté, tedy na distalni LES, a ucinek je oslaben, protoze
brani¢ni hiatus je zpravidla $irs$i, nez je obvyklé. Kahrilas a spolupracovnici pouzitim
pull-through manometrii a trojrozmérnym znazornénim profilt tlaki prokazali, ze jsou
rtizné komponenty vnitfniho sfinkterického tlaku a tlaku v kanalu kyly, pricemz kazdy
z nich je nizsi, nez je obvyklé. Simulaci zmenseni kyly, pfemisténim vnitfniho svérace
zpét do hidtového kandlu a aritmetickym souctem superponovanych tlakd, vyustily k vy-
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poctiim tlakd EGJ, které byly prakticky k nerozeznani od téch, jez byly zjistény u kont-
rolnich subjektt [49]. Prodlouzené manometrické studie také daly jasné najevo, ze jiné
mechanismy nez TLESR mohou hrat vyraznéjsi roli, je-li pfitomna hidtova hernie. Mezi
tyto jiné mechanismy patii nizky tlak v LES, tla¢enim indukovany reflux a polknutim
vyvolany nebo s polknutim spojeny reflux [3].

I u stejného pacienta se mechanismy vedouci k refluxu ¢as od ¢asu méni v zavislosti
na stavu hiatové kyly [50]. Dal$i mechanismus, kterym je pritomnost hiatové hernie
spojena s nadmérnym vystavenim jicnu kyseling, je nasedajici reflux z brani¢niho vaku
pti polykanim vyvolanych relaxacich LES. To miize byt vidét u tzv. neredukujici brani¢ni
kyly [51, 52].

Zalude¢ni faktory

Vyprazdiovani zaludku
Je lakavé spekulovat, Ze opozdéné vyprazdnovani zaludku, je dtlezitym faktorem v pato-
genezi GERD. Nicméné dtikaz pro tuto hypotézu se zda byt kontroverzni.

Cetné studie pozorovaly opozdéné vyprazdhovani zaludku ve srovnani pacientti
s GERD se zdravymi kontrolami [53] a vét$inou ur¢ité rozdily nalezly. Nicméné nebyla
prokazana zadna korelace mezi dobou expozice jicnu kyseliné a opozdénym vyprazd-
novani zaludku [54]. Kromé toho nebylo zrychleni vyprazdnovani zaludku efektem
cisapridu spojeno se snizenim expozice jicnu kyseliné nebo s mensim poctem refluxnich
prihod [55]. Studie zkoumajici souvislosti gastroezofagealniho refluxu a vyprazdnovani
zaludku jsou omezeny jen méfenim kyselych refluxnich epizod. Pokud je nam znamo,
nebyla publikovana studie, kterd popisuje vliv zalude¢niho vyprazdnovani na slabé kyselé
refluxni epizody.

Vyprazdiovani proximalniho zaludku

V priibéhu nékolika poslednich desetileti ziskala role proximalniho zaludku v patogenezi
GERD velkou pozornost, protoze TLESR jsou spoustény distenzi proximalniho zaludku
arefluxat se v ném nachdzi. Motoricka reakce na jidlo vychazejici z proximalniho Zaludku
se vyznacuje relaxaci nasledovanou postupnym ozivenim zaludec¢niho tonu. Bylo zjisténo,
ze pacienti s GERD se vyznacuji zpozdénym ozivenim proximalniho zalude¢niho tonu
po jidle ve srovnani se zdravymi kontrolami [56]. Navic bylo vyprazdnovani z proximal-
niho zaludku, ale nikoliv z distdlniho zaludku, vyznamné zpozdéné u pacientt s GERD
ve srovnani se zdravymi kontrolami.

Zpomaleni proximalniho vyprazdnovani ukazuje na korelaci s nartstajicim ¢asem
expozice jicnu kyseliné [57]. Kromé toho souvisi mnozstvi kyselych refluxnich epizod
s retenci pasaze v proximalnim jicnu [58]. Tedy na rozdil od vyprazdinovani celého zalud-
ku, zpozdéné vyprazdinovani proximalni ¢asti zaludku se zda byt faktorem v patogenezi
GERD. Zpozdéné vyprazdinovani proximalniho zaludku muaze zptsobit zménu v poloze
postprandialniho ,,rezervoaru nebo kapsy*“ kyseliny (viz niZe) a ma vliv na asociaci TLESR
s refluxem. Tuto hypotézu je tfeba jesté prokazat.



