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Abstrakt

Uvod: Refluxni choroba jicnu (RCHJ) je multifaktoridlminemocini s heterogennimi
projevy. Cilem prace bylo zhodnotitipos 24hodinové multikanalové impedance a pH-metrie
jicnu (MIl-pH) k objektivizaci patologického refluxdo jicnu.

Metody: Do prace bylo zahrnuto 130 pacigstendoskopicky prokazanou RCHJ v ramci jiz
planovaného antirefluxniho zakroku na jicnu prm tohemoc#ni, dale 100 pacietit ktexi
byli referovani na naSe pracow plicnich a alergologickych ambulanci pro padet na
extraezofagedlni reflux (EER), dalSi skupinu fieo 100 pacient s laryngealni
symptomatologii nebo chrapotem, itdyli referovani z ORL. U vSech nemocnych bylo
provedeno vyséeni MIl-pH a manometrie jicnu (HRM) a vyplnili datak zji¥ujici kvalitu
spanku se zavedenou sondou. Pro vyhodnoceni vyskadi pouzity standardni statistické
metody — parametrické (ANOVA, Tukay test) i neparametrické (Kruskall-Wallis ANOVA,
Mann-Whitney a Wilcoxotiv test). Normalita a homogenita dat byla¢imwana pomoci
Shapirova-Wilkova a Kolmogorovova-Smirnovova tegtomogenita rozptylu jednotlivych
parametit mezi skupinami byla testovana Levenovym testenm\é&foafv a Fisheiiv exaktni
testy byly pouzity pro hodnoceni dat v ramci kogérenich tabulek.

Vysledky: Vyhodnoceni DM skére pro kysely patologicky reflawsahovalo u pacieit

s RCHJ vyznam vysSich hodnot v porovnani se skupinou ORL isnpih onemocénim

(p <0,001). Hodnoty sla&b kyselého refluxu byly vyznamn vysSi u pacierit ORL

v porovnani s pacienty s RCHJ (p <0,001) i s pagies plicnim onemocmim (p < 0,01).
Vyznamré vysSi zastoupeni nekyselého refluxu bylo &jistu skupiny ORL v porovnani se
skupinou RCHJ (p < 0,01). Analyza sloZeni refluxatokazala, Ze skupina ORL dosahovala
vySSich hodnot tekutého i smiSeného skupenstviueflv porovnani s pacienty s plicnim
onemocgnim (p =0,019; p =0,008). U ORL skupiny byly tak&zorovany vyznamné
rozdily pro kysely plynny reflux, pro vSechny slgZWAR refluxu a pro nekysely plynny
reflux (p <0,001, p<0,025, p<0,001). Ujicnon@nometrie jsme zjistili, Zze vyznagn
nizSich hodnot dosahovalatiprérna amplituda u nemocnych RCHJ v porovnani s pagcien
s plicnim onemoamim (p = 0,039). Neprokazali jsme signifikantni ddy ve stacionarnim
tlaku LES ani v amplitudach primarni peristaltikypdo TZ (gechodova zéna). Rovh

u jednotlivych skupin pacietitnebyly zjiSény vazné typy dysmotilit jicnu. Analyza odpaol

v dotazniku kvality spanku se zavedenou sondoudzalk statisticky vyznamné zkraceni
doby spanku o jednu hodinu oproti stavegzavedenim sondy (p < 0,001). Zjistili jsme také
vyznamny vliv vySdaeni na kvalitu spanku a prodlouzeni doby usinani Q@01), zvySeni
cetnosti néniho buzeni, jehoz hlavnimitdody byly bolesti v krku, mé&eni a stres

z vySeteni (p < 0,001).

Z&avér: Prace prokazala vyznamny rozdil ve slozeni refluxaéezi skupinami pacieint
s RCHJ a obeeénskupinou s EER. Potvrdili jsme, Ze MII-pH je v gasnosti nejvhodfjSi
vySefovaci metodou patologického refluxu do jicnu, ktei#spiva vyznamnou #mou
k diagnostice a terapii RCHJ. Tato metoda je vSpkjema s ufitym dyskomfortem
vySetovanych pacietit
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Abstract

Background: The Gastroesophageal Reflux Disease (GERD) is lfactorial disease with
heterogeneous symptoms. The aim of this work walsating the contribution of 24-hour
esophageal multichannel intraluminal impedance phidmonitoring (Mll-pH) to confirming
diagnosis of pathological esophageal reflux.

Methods: The study included 130 patients with GERD enddsalip proven in preparation
of a planned anti-reflux surgery for this diseass, well as 100 patients referred to our
department from pulmonary and allergology departteefor suspected extraesophageal
reflux (EER). Another group consisted of 100 pasevho have been referred from ENT with
LPR laryngeal symptomatology or hoarseness. Aliepéd were examined using Mll-pH and
esophageal manometry (HRM) and filled-in a quest@e concerning their sleep quality
with the probe inserted. Standard statistical mdthe both parametric (ANOVA, Tukey test)
and non-parametric (Kruskall-Wallis ANOVA, Mann-Wikely and Wilcoxon test) — were used
to evaluate the results. The normality and homoigeoé the data was verified by the Shapir-
Wilk and Kolmogorov-Smirnov tests, the homogeneitythe variance of the individual
parameters between the groups was tested by thenltegt. McNemar's and Fisher's exact
tests were used to evaluate data within the padolies.

Results: Evaluation of the DM score for pathological acieflux was significantly higher in
patients with GERD compared to the ENT and pulmprmaatients (p < 0.001). Mild acid
reflux values were significantly higher in ENT peatis compared to both GERD patients
(p <0.001) and in patients with pulmonary diseagps< 0.01). A significantly higher
proportion of non-acid reflux was found in the ENfoup compared to the GERD group
(p <0.01). Analysis of the refluxate compositidrowed that the ENT group had higher
liquid- and mixed reflux values compared to pasewith pulmonary diseases (p = 0.019;
p = 0.008). Significant differences in acid gaseoeffux, all WAR reflux components, and
non-acid gaseous reflux were also observed in tiNT Egroup (p <0.001, p <0.025,
p <0.001). The esophageal manometry found lowénegaof the mean amplitude in the
GERD patients compared to patients with pulmonaseake (p = 0.039). No significant
differences were found in the stationary LES pressu in the amplitudes of the primary
peristalsis under the TZ (transition zone). Also, serious types of esophageal motility
disorders were found in individual patient grouphe sleep quality with probe survey
showed a statistically significant reduction inegpetime by one hour compared to pre-probe
state (p < 0.001). We have also found a signifiefect on the sleep quality and on the time
to falling asleep (p < 0.001)ncreasing frequency of waking-up at night, maiciysed by
sore throat, urination and stress from the examora{p < 0.001).

Conclusions: The work showed a significant difference in thengosition of refluxate
between the GERD and the general EER patient grotdeshave confirmed that the Mll-pH
is currently the most suitable method of examimathological esophageal reflux, and that it
significantly contributes to the diagnosis and #q@r of GERD. This method is however
associated with some discomfort of the patientsgrekamined.

Keywords
GERD, EERgsophageal impedance and pH monitoriegpphageal manometry
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1 Uvod

Zavedeni novych vySatvacich metod v diagnostice onemémijicnu @inasi v sotasnosti
fadu pozitivnich informaci a umtidje prohlubovani naSich znalosti. Zartyje vSak nutno
kriticky posuzovat kazdou jednotlivou indikaci takpy nedochazelo ktzv. naduZzivani
vySeteni, a kriticky zhodnotit jejich delnou indikaci, nelt ne nepodstatnou se nam jevi

i stranka financovani.

V praci bude hodnocentipos metody objektivizace patologického refluxu gonu —
24hodinova multikanalova impedance a pH-metriedjigvill-pH). V sowasné dob se jedna
0 objektivni a komplementarni vygemi u podezni na pitomnost patologického refluxu do

jicnu.

VySeteni pacient s pode#enim na refluxni chorobu jicnu (RCHJ) je standargrovag¢no
ezofagogastroduodenoskopiifi Fhegativnim nélezu je indikovano klasické 24hod##o
monitorovani pH jicnu, které dokaze kvantifikovaipezici jicnu patologickému kyselému
refluxatu a vyhodnotit korelaci mezi symptomy addysn refluxem do jicnu, nedokaze vSak
dostatén¢ identifikovat epizody refluxu o pH mezi 4-7 a vieez 7. Multikanalova
impedance a pH-metrie jicnu v solmese velky potencial ve vy$evani patologického
refluxu a rovez i presrgjSi stratifikaci pacierit na I&bé. Ffinos nové metody vydeni je
mozno pedpokladat nejen na arovni diagnostiky refluxu, afgo poznani patogeneze

onemocgni a terapie.

V multifaktorialni patogenezi RCHJ seéeppoklada vyznamny vliv poruch motility jicnu,
jejimz zakladnim vySéenim je rovkz ezofagogastroduodenoskopie, RTG pasaz jicnem a
endosonografie jicnu. Z pammé mladych vySdbvacich metod je nutno uvést scintigrafii

jicnu a manometrii jicnu.



2 Prehled stavu problematiky

2.1 Jicen — anatomicko-fyziologické poznamky

Jicen je svalova trubicefiblizné 20 cm dlouha, lokalizovana v zadnim mediastiniavAi
funkci jicnu je facilitace transportu stravy z dst Zaludku. Funkné je rozdllen do 3c¢asti -
horni jicnovy s¥ra¢c (UES), €lo jicnu a dolni jicnovy srac (LES). Jicen je vystlan
mnohovrstevnym dlazdicovym slizmim epitelem. Svalovina jicnu se sklada zimit
cirkularni vrstvy a podélné ¥8i. V horni tetiné se na skladb svaloviny podileji vlakna
piicné pruhovand, ve &dni jsou fitomna jak hladka, takifgné pruhovana, a v distalgasti

jiz jen hladka svalova vlakna.

Cirkularni svalovina v oblastiipchodu jicnu do Zaludkurgme tvori dolni jicnovy séraé
(LES), ktery je tzv. funénim swratem a nikoliv gesrg anatomicky definovatelnou
strukturou. LES uzavira kardii a zabuge spoléné s dalSimi strukturami, jako jsou bréni
hiatus, fundus Zaludku atd.,&pému toku obsahu Zaludku do jicnu. Mlmthu jicnu jsouiti
fyziologick& zuUZeni: prvni zUZeni (15 cm oelzdki) v mist prechodu hltanu do jicnu je
zpiasobeno Upravou cirkularni svaloviny dolnihcirs¢e hltanu a podili se nam rovnsz
podsliznéni venozni plete Druhé zuzZeni (24 cm otkzaki) je v mist bifurkace trachey.
Jicen je uloZen mezi arcus aortae, tracheou a ldwgmchem. Teti zuzeni (35-40 cm od
fezaki) je v mist praichodu jicnu branici. Inervace jicnu je zabegma IX.,, X. a
XIl. hlavovym nervem a ganglion cervicale superid cévniho zasobeni jsou Kklinicky
vyznamné vv. oesophageae odyjand krev do vv. thyreoideae inf, v. azygos, v. hemygos,
vv. gastricae. V dolngésti jicnu vznika spojeni isciSttm v.portae. Mizni cévy z &niho
oddilu smétuji do nn.lymphatici cervicales prof., z hrudnih@ddu do nn.lymphatici

mediastinales post. a tracheobronchialesi&ntho oddilu do nn.lymphatici gastrici sin.

Hlavni funkci jicnu je koordinovany transport petyado Zaludku, antirefluxni bariérova
funkce, event. vilpadt potreby facilitace zvraceni nezadouciho obsahu Zaludélykaci akt
je souhrn reflexnich mechaniamv praméru trva 8-10s a sklada se z# havzajem
navazujicich fazi — Ustni, hltanové a jicnové. &lmjickymi komponentami motility jicnu

jsou koordinované excitace a inhibice cirkularhdrggitudinélni svaloviny jicnu.

Navaznost peristaltiky jicnu na motilitu Zaludku geajemnou provazanosti a égpymi

vazbami je neodtitelnou sowasti travicich pochad Na druhou stranu jsou poruchy motility



Zaludku velmi ¢asto provazeny i poruchami koordinace polykacihdu ak sodinnosti
oblasti LES.

2.2  Refluxni choroba jicnu — RCHJ
2.2.1 Definice

Gastroezofagealni reflux (RCHJ, GERD)je definovan jako zfiny tok Zaludéniho obsahu
do jicnu. Reflux sédm oséb jeS€ neznamena onemaam, pokud nevyvolava
symptomatologii. Patologickym se stava, kdyz vyval&oustavnou symptomatologii nebo
vyvolava objektivizovatelné zény. V pripadt, Ze jsou pitomny jiz makroskopické znamky
zaretu v distalnicasti jicnu, hovtime omakroskopické ezofagitid. Pokud jsou znédmky
zarétu prokazatelné pouze v histologickych édth 2z viditel@ nepostizeného jicnu,
hovaiime o tzv. mikroskopické ezofagitide nebo také dNERD=Non-erosive-esophageal-

reflux-diseasé.

Extraezofagealni reflux (EER)je stav, kdy refluxat pronika nad horni jicnov¢sé (UES)

do oblasti dutiny ustni, hltanu, hornich a dolndslkthacich cest.iPdlouhodobé nebdasto
opakované expozici kyselym Zaldtém obsahem dochazi k sliZnimu poSkozeni a vzniku
patologickych zrmin jako je nap leukoplakie a pachydermie, poruchy chuti, zvySsalévace,
aftozni stomatitida a angularni cheilitida, hypagi kdene jazyka, zubni eroze, chronicka
rinosinusitida, sekretoricka otitida, faryngitiddaryngitida, laryngospasmus, granulom
hlasivek, glotickd a subglotickd stendza, globusrpihgeus, karcinom hrtanu, aspirace,
chrapot, zahlemi, zachvatovity az chronicky kaSel, bronchiélrtivees CHOPN, idiopaticka
plicni fibr6za, bronchiektazie, tracheobronchiakktendza, spankova apnoe, halitéza, a
nekardialni bolesti na hrudi. Dlézanych studii se lze domnivat, Ze RCHJ a EER jsau dv
nezavislé nemoci s podobnymi i rozdilnymi rizikoviyfaktory, symptomy, patofyziologii a
odpowdi na terapii. Nafiklad obezita je silny nezavisly rizikovy faktorgpRCHJ, ale neni
asociovana s EER. Chrapot je jednim Zas§jSich giznaki EER, ale je raritniip RCHJ, a
naopak pyréza je typicka pro RCHJ, ale postihujezeos % pacieits EER® Sliznice jicnu
dokaze tolerovat az 50 refluxnich epizod za den g@kozeni a vyvolani vazné refluxni
symptomatologie, naproti tomu hrtan vykazuje pogkbsiz po fech expozicich za tyder.
Pacienti s RCHJ dale maji refluxni epizodftsnou vleze na zadech, naproti tomu pacienti
s EER hlava ve vzgimené pozicf. Poskozeni sliznice fp EER nemusi byt vidsledku
puasobeni kyselého prasdi jako u RCHJ, ale patologické &my mohou byt vyvolany
acinkem pepsinu a zbtovych kyselin. Pepsin je maximélrektivni @i pH 2, ale niZe
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zpisobovat posSkozeni FpvysSim pH, protoZze je kompletrdeaktivovan az ip pH 6,5.
AvSak ipi tomto pH je jedt stale stabilni a f¥e byt reaktivovan ip snizeni pH.
Ireverzibiln® inaktivovan je az i pH 8. Pepsin byl experimentélprokazan v epitelialnich
bunkach laryngealni sliznice, do kterych je receptérmediovag endocytovan.
Intracelularg je transportovan do Golgiho aparatu a lysozprkde je pi pH 5 a 4
reaktivovan a mize zpisobovat poSkozeni bk V buikach jicnu nebyl pepsin prokazan,
jedinou vyjimkou jsou pacienti s Barrettovym jicnekde je pedpoklad, Ze itomnost

pepsinu v epitelovych bikach je dvodem metaplazie®”’

Byla pozorovana korelace mezitomnosti pepsinu v epiteliadlnichikach laryngu a depleci
protektivniho laryngealniho proteinu karboanhydréizy(CAlll), ® ktery je zodpowdny za
produkci bikarbonatu a neutralizaci Zaladieh $av. Rozdilna je situace v epitelu jicnu, kde
je exprese CAIlll po expozici kyselym Zaludém obsahem zvySefid.Také byla pozorovana
trvale zvySena hladina CAIll v zadni laryngeélninksue spolu s raritnim vyskytem
poskozeni zfsobenym refluxem takZe se vysoka hladina CAlIl jevi jako protekfivaktor.
Zarover bylo pozorovano zvySeni exprese 25 stresovychi gem expozici pepsinem, ze
kterych vykazuje nejvyssi korelaci pokles hladirgpS0 (squamous epithelial stress protein)
a také zvysena exprese cytakizaretlive reakce jako IL&, TNF, IL8, INFy, CCL20

a CCL25°

V kyselém a slab kyselém refluxatu jsou ro¥a pritomny primarni Zlgove kyseliny jako
kyselina cholova, taurocholova a glykocholovA a usélarni deoxycholova
a taurodeoxycholovd, a jsou nebeapehlavig v rozmezi slabkyselého pH mezi 4 az 7, kdy
vétSina Zlkovych kyselin existuje v bifazickém stavu mezi mmanou a neionizovanou
formou. Neionizovana forma difundujeégs mukozu efektiv)i a je vic Skodliva. Byl popsan
mozny destruktivni &inek na lipidové membrany bk a uvolréni histaminu zodpasdného
za symptomatologii’ V kyselém progedi se vzajemth potencuje &inek pepsinu a
Zlucovych kyselin, zejména¢h konjugovanych s taurinem. V zasaditém pemit dochazi
k potenciaci @inku trypsinu a nekonjugovanych hwych kyselin**® Problematika
patologického pisobeni refluxatu nejen na sliznici jicnu, ale inealné navazujicichtasti
traviciho traktu je znm¢ heterogenni. V korelaci &mito poznatky je i znéna rozdilnost
symptomatologie pacieints RCHJ a EER a roea i terapeuticky efekt zdankvjednotného

onemocgni.
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2.2.2 Epidemiologie refluxni choroby jicnu

V 16 epidemiologickych studiich s RCHJ, uvedenyddubMed a Embase od roku 2004 do
roku 2011, které definovaly toto onemeénn jako pyrézu nebo regurgitaci o frekvenci
alespa 1x tydre, byla prevalence mezi 8,8-25,9 % v Ewrap18,1-27,9 % v USA! Bylo
konstatovano, Ze vyskyt RCHJ nezavisi rkwy ale jeho prevalence stoupa od 40. roku
Zivota. Vyskytuje se tést stejré u obou pohlavi, i kdyZz ke vzniku komplikaci jsoices
nachylni muZi (vyskyt ezofagitidy 2-3:1, Barrettojianu 10:1)* Refluxni ezofagitida se
vyskytne asi u 5-30 % paciéns RCHJ, NERD je diagnostikovany u 60-70 % paéient
Barretfiv jicen se vyskytuje asi u 10-20 % paciestRCHJ, ale je mozné jej diagnostikovat

i u pacient asymptomatickych

Popul&ni studie ukazaly, Zze pokud jde o vyskyt RCHJ, molexistovat rozdily mezi
raznymi etnickymi skupinami. VysSi vyskytiignalé refluxu byl pozorovan v hispanské
skupirs pacient ve srovnani sdbochy® V mnohonarodnostni populaci v Malajsii byla

trvale spojena s refluxni chorobou indicka etnipkialugnost’

Epidemiologie extraezofagealnich sympftoenjejich vztahu s refluxni chorobou jsou ob&zn
posuzovatelné. Studie jsou zaloZeny na asociacé astmatem, laryngitidou, chronickym
obstrukknim onemocénim dychacich cest aripnaky RCHJ, ale ifitinné souvislosti nelze
Z chto vztali vyvodit. U pacieni s diagn6zou chronické obstirk plicni nemoci
(CHOPN) je ¥tSi prav@podobnost, Ze maji diagnézu RCHJ ve srovnani sgediez
diagn6zy CHOPN?® Ve studii s 1628 pacienty z databaze praktickydkat bylo
identifikovano s prvni diagnézou chronické obstnikchoroby dychacich cest, a naskedn
srovnano s 4391 pacientem s diagnozou prvni diggRzHJ. Za vice nez 5 let sledovani
bylo relativni riziko RCHJ u pacieins diagn6zou CHOPN 1,46 (95% CI 1,19-1,78Y

2.2.3 Kvalita zZivota u refluxni choroby jicnu

Kvalitu Zivota mizeme definovat jako pacientem subjek&wmimany vliv jeho nemoci a jeji
lécby na kazdodenni Zivot, fyzické, psychické a sodifiingovani a pohodu. Kvalitu Zivota
Ize metit pomoci obecnych aiitek, jako je nafiklad dotaznik SF-36 a PGWS (Psychological
General Well-Being Scale). Kvalita Zivotasfana generickymi nastroji kvality Zivota, jako je
SF-36 a PGWS, je u paciéns RCHJ vyznamh snizeng’ Nedavna populmi studie
pacienti s refluxnimi @iznaky zjistila, Ze 6 % paciehtmélo kazdodenni fiznaky refluxu
(paleni Zahy a/nebo regurgitace), 14 % jednoudyd®0 % mé&nez jednou tydaiv pribéhu
predchozich 3 ®sici.?* Ve srovnani s pacienty bez refluxnickizpaki bylo zaznamenano
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Klinicky vyznamné zhorSeni kvality Zivota (> 5 ligdve vSech osmi oblastech SF-36 pro
pacienty s dennimiifznaky a v pti oblastech u paciefits tydenni symptomatolodft. Ve
studii provedené u 1011 paciéns RCHJ v Nmecku a ve Svédsku byla kvalita Zivota
meiena dotazniky EUROQoI5. Pacienti s RCHJ zaznamernahamné zhorSeni kvality

Zivota a snizeni hodnot korelovalo se zavaZnosipsymi.*

2.2.4 Ekonomicky dopad

Nezanedbatelnym aspektem takto rie® nemoci je rowZ dopad na ekonomiku kazdého
zdravotnického systému. Na nakladech se poditgjigpnaklady na diagnostiku abai, ale
také nepimé naklady ve forg absenci pacietitnemocnych s RCHJ. Dosti alarmujici data,
ktera analyzovalaifkové naklady na tu RCHJ v USA v letech 1998-20685%* pochazeji

z Agentury pro politiku zdravotni pé a vyzkumu (Agency for Health Care Policy and
Research). Ret hospitalizovanych pacigns primarni nebo sekundarni diagnézou RCHJ se
zvySil 0216 %, z 995 402 v roce 1998 na 3 141 9686ce 2005. Hospitalizace dabypch

s primarni diagnézou RCHJ se snizila 0 2,4 %, zé887v roce 1998 na 75 888 v roce 2005.
Osm pacienit z kazdého 1000 hospitalizaci s diagnézou RCHdo nBarrettiv jicen.
Praimérné naklady na pobyt v nemocnici s primarni diagndRCHJ byly 5616 dolar
vroce 1998 a 6545 dofar vroce 2005. Celkové nemoéni naklady pro vSechny
hospitalizace s diagn6zou RCHJ se zvySily o0 22 9% milioni dolati vroce 1998 na
622 milioni dolarti v roce 20052 Kanadsky zdravotni systém sfmiioval v letech 2004-5
v praméru 6915 americkych dolar na kazdého ze 7554 pacigntktesi meli primarni
diagnézu onemoemi jicnu Wetre pridruzenych komplikaci, v celkové vysinily naklady
52 235 910 americkych dotat* Z analyz néakladnosti konzervativnicly RCHJ ¢inily
prodeje inhibito#i protonové pumpy (PPI) 13,6 miliardy USD #@egepisovani &k této
terapeutické skupiny vzrostlo o 5%Pokles nakladovosti $8y Ize fedpokladat jen diky
zavadni generickych molekul PPI, které maji vyznamizSi cenu nez originalni preparaty.
RovreZz je teba vykat vyhodnoceni efektu novych molekul PPI a jejidivu na systém
zdravotnictvi. Zajimavé je srovnavani dopadu kovesivni |&by RCHJ a chirurgické
lécby>>?° Ve studii Arguedas a kéf. autdi revidovali difve publikované analyzy, které
piedpokladaly, Ze operace byla naklaglefektivni. Kdyz znovu analyzovali model s 10letym
¢asovym ramcem, pomoci nbdostupnych Udajz randomizovanych kontrolovanych studii
a pidanim kvality Zivota jako vysledku, zjistili, Ze edikamentozni kba mela cenu

8 798 americkych dolara @idanych 4,59 let Zivota, zatimco chirurgick§igtup byl pogkud
drazsi (10 475 dola) a mérs efektivni (4,55 rof Zivota)?® Systematicky fehled dopaii
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RCHJ na produktivitu prace byl proveden v roce 2086udie byly provedeny v sedmi
zemich a zahrnovaly osniznych studovanych populaci. Vysledkghto studii ukazuji, ze

pracovni nefitomnosti v souvislosti s RCHJ by#asté a v rozmezi od < 1 % do 7°%%.

2.2.5 Priabéh onemocréni, progrese a komplikace RCHJ

RCHJ je chronicky probihajici relabujici onem&uin Klasickym relapsem nemoci je relaps
pii ukonteni konzervativni Ky, kterd ivsotasné dob neni kauzalni, ale pouze
symptomatickd Klasicky onemogm probihd v izolovanych epizodach (cca 46 %
nemocnych), u 31 % je {oeh rekurentni non-progresivni, z toho pozorujemeurekce

stejného stuphv 80 % a rekurence nizsiho stapre 20 %2

NejcastjSimi komplikacemi RCHJ jsou striktury jicnu (4-20), ulcerace (2-7 %), krvaceni
(1-2 %) a Barretiv jicen (10-15 %). Mezi nejvyznarg8i komplikace RCHJ p#tBarrettiv
jicen, jakozZto prekancer6za adenokarcinomu jicmecidence adenokarcinomu jicnu se
v n¢kterych zemich rychle zvySuje, i kdyz absolutnénioriziko vzniku adenokarcinomu
zistava na nizké Grovni 0,4 %.Svédska epidemiologicka studie ukazuje, Ze sékarizi
adenokarcinomu zvysilo (OR 7,7) u paciens dlouhotrvajicimi refluxnimi iiznaky>°
RovreZz lze konstatovat, Ze riziko adenokarcinomu jicmu zsySuje narstem frekvence

symptoni (vice nezitikrat tydrg) a délkou trvani symptoim(vice nez 10-20 rak.

Z pohledu vztahu a vyvoje mezi neerozivnim subtypR@HJ a refluxni ezofagitidou,
respektive jejich fechodu, je vyznamna studie, ktera sledovala paciénené v Nmecku.
Poukazala na fakt, Ze pacienti mohokteghazet mezi non-erozivni refluxni chorobou a
erozivni ezofagitidod’ 25 procent paciefits neerozivni ezofagitidou nadétku studie bylo
zhorSeno na stupeA nebo B dle LA klasifikace ezofagitidy a 0,6 % skupin C nebo D LA
klasifikace; u 1,6 % pacieintkteri meli LA A nebo B, nemoc pokréla do stupg C nebo D.
Na stranu druhou u 61 % pacigemon-erozivni refluxni choroba ustoupila; 42 % pati,
kteri méli stupar C nebo D, regredovalo do skupin A nebo B a 50 gsedovalo do non-
erozivni refluxni choroby. Pacienti s ezofagitidiupré C nebo D nili nejvétsSi riziko vzniku
Barrettova jicnu (5,8 %) ve srovnani s pacientyssgrem onemocini A a B (1,4 %) a
s pacienty s non-erozivni refluxni chorobou (0,5 %ekvence &kterych komplikaci jako
nag. jicnové striktury, v poslednim desetileti pokigsla tato zmna koresponduje
s dostupnosti iy inhibitory protonové pumpy.
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2.2.6 Patogeneze RCHJ

Patogeneze refluxni choroby jicnu je multifaktarialOnemoc#ni se projevi vzdy, pokud

dojde k poruSeni ekvilibria faktdprotektivnich a agresivnich.

Mezi faktory protektivni, nebolantirefluxni bariéry, fadime dolni jicnovy sva¢ (LES),
intraabdomindlni segment jicnu, branici, freno-ageflni ligamenta, sliztni rozetu, Hisév
Uhel. PoruSeni¢thto slozek branicich patologickému refluxu je \gmmym faktem i pro
rozhodovani o tom, zda pacienta s RCHJ¢jdétit konzervativg, ¢i zda jiz @istoupit

k chirurgické |éb¢. Za nejdilezitejSi faktor prevence gastroezofagealniho refluxu byl
povazovan LES schopny udrzet dostatevysoky tlak v oblasti ezofagogastrické junkce
(EGJ). V sodasné dob panuje pedstava, Ze antirefluxni bariéra sestava znitib LES

tlaku, vrgjSiho tlaku na LES bragmimi krury, a ostrého Hissova uhlu.

2.2.6.1Faktor dolniho jicnového s¥raée (LES)

LES je 3-4cm segment tonicky se kontrahujici hlagkéloviny v EGJ. Za normalnich
okolnosti je LES obklopen bramimi krury. Klidovy tlak LES, nejlépe #&ten na konci
expiria, kolisa u normalnich jeditncy rozmezi od 10 do 30 mm Hg relatévik méfenému
intragastrickému tlaku. Tonus LES ra¥nkolisa them dne. Nejvyssi tlak se vyskytuje ve
fazi 1l migrujiciho motorického komplexu, v jehgaraibéhu miZze pekratit 80 mm Hg.
Bezprostedre po jidle tlak LES obvykle klesa. Geneze tlaku \VALjg vlastnosti jak samotné
myogennimi, nitroisnim tlakem, Zaludmi distenzi, peptidy, hormony, potravinami a mnoha
léky. Relaxace dolniho jicnovéhoés&e jsou BZné a vyskytuji se hlaénpii polknuti

k umozréni prichodu bolusu stravy do Zaludku. Krénioho mize dojit k relaxaci LES
béhem takzvané TLESR fpchodné relaxace LES), ktera se vyskytuje qw@sto, asi 3-6krat
za hodinu, a je definovana jako nahly pokles tlakuES neindukovaného polykanim.
TLESR jsou povazovany za fyziologicky mechanisnkiisty umo#uje odventilovani plynu
ze zaludku, znamy také jakéhani. Tento reflexihani gisobi jako ochranny mechanismus,

ktery zabréuje shromadovani nadnsrného mnozstvi plynu v ZaludRd.

Reflexni draha na TLESR je vagovagalni reflexngr&tzaina aktivaci receptérzaludku
predev&im v oblasti subkardiaffiSmyslové signaly ze Zaludku jsou promitnuty do knoz
prostednictvim aferentnich senzorickych vlaken n.Vagujeho kowici synapse v nucleus
tractus solitarius (NTSY Signaly z NTS neiechézeji do EGJifmo, ale jsou fedavany do

kaudalnicasti dorsalniho jadra n.vagl.Tato centraini draha, kterd moduluje TLESR, je
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sdilena jak LES, tak braniti.Branice je inervovana nejen eferentnimi zaleoimi n.vagu,
ale také bragnim nervent® Mista mozkového kmene odpwina za tuto dvoji inervaci je
tieba jedt definovat. Eferentni motorické signaly z mozku ldeS a branice jsou vedeny
pomoci motorického traktu n.vafua dale jsou motorické signalyiegmaseny fes

myentericky plexus, odkud jsou dale distribuovanyith jicnu a LES'?

Bylo zjiS€no, Ze v neuromodulaci TLESR hraje roli mnoho exciich a inhib&nich
neurotransmitér a receptar, vcetre oxidu dusnatého, opiaig anticholinergik a
neuropeptidu CCK! Z tschto neurotransmitérjsou jakoZto potencidlni cile pro terapeutické
intervence zajimavé kyselina gama-aminomaselna (@ABnetabotropni glutamatové

receptory (mGIuR) a kanabinoidni receptor 1 (CBR1).

Prechodné relaxace LES jsou charakterizova&tytmi riznymi udalostmi. Jednani ve
vzajemné shaod téchto udalosti ma za nésledek Uplnou relaxaci EGdiniR a
nejvyznamijsim krokem Bhem TLESR je uvolkni vnitini ¢asti LES* Druhy krok je
relaxace bragnich krur’>*® Tretim krokem je potkeni peristaltiky jicntf a ctvrtym je
kontrakce podéiné svaloviny distalniho jicnu vedowke zkraceni délky jicntf Byla
vyslovena hypotéza, Ze kontrakce podélné svalodisyalniho jicnu rmize byt primarni
udalosti vedouci k relaxaci LES ale tuto hypotézu jéeba jedt prokazat a osfit.

Uvolnéni EGJ khem TLESR je ukateno primarni peristaltikou neb&astji sekundarni
peristaltikou®® Polknutim vyvolana primarni peristaltika je chaelzovana relaxaci horniho
jicnového s¥race (UES) s kontrakci hltanu a peristaltika jicndreapostupovat po celé délce
jicnu. Sekundarni peristaltika je definovana jakaawv jicnu, kterd neni spojena s relaxaci
UES a je vysledkem roztaZeni jicriasto vyplyvajici z gastroezofagealniho refluxucti?o
TLESR se mohou v pbéhu dne znéné liSit. Postprandialni perioda se vyzog ¢ty az
pétindsobnym zvySenim zastoupeni TLESR a zvySepodilu TLESR doprovazejiciho
reflux.*’ Paset TLESR, steji jako vyskyt refluxu spojeného s TLESRjibe také ovliviovat
poloha tla. Pa@et TLESR je vy33i v poloze na pravém boku neZ ménteboku'*® Nelze vsak
stoprocenta tvrdit, Ze TLESR je ve spojeni s RCHJ hlavni patagicky faktor, jelikoZada
studii prokazuje podobnou miru TLESR u zdravychemoncnych s RCHJ. Wezitym
kofaktorem dlicim nemocné od zdravych se zda spiSe schopnab$irosedeni vzduchu
nebo tekutiny v oblasti LES. U paciérg RCHJ je ve srovnani se zdravymi jedindtgmen
mirn vy33i transsfinktericky tlakovy gradientepl a hem TLESR'® Dal$im navrZzenym

kofaktorem je compliance junkce (EGJ), ozmaana také jako roztazitelnost EGJ. Pacienti
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s RCHJ se vyzralji zvySenim compliance EGJ, kter4 by mohla ¥glgvztratu diskriminace
mezi vzduchem a kapalindfi.Compliance EGJ je zvy$ena u paciestRCHJ s hiatovou

hernii ve srovnani s pacienty s RCHJ bez hiatovéid"

2.2.6.2Faktor branice

Otvor v bréanici, kterym jicentpchézi do Bsni dutiny (hiatus esophagei) je ve tvaru kapky.
Pti absenci hiatové hernie je v tomto MiEES obklopen branici, tj. pravym bré&nim crus.
Zejména p nadechu fispivaji struktury branice k udrzeni kompetencefago-gastrické
junkce (EGJ). Z tohoto pohledu jsou brémikrura funkné ozna&ovana jako zevni sfinkter, a
hladka svalovina LES vriiti swrat.

2.2.6.3Faktor Hissova uhlu

Treti slozku antirefluxni bariéry v EGJ tWoHissiv Uhel, ktery formuje muskularni ohyb
vytvoreny vstupem jicnu do Zaludku podél maléhorixaki Zaludku. S timto anatomickym
uspdadanim zvySeny intraabdominalni nebo intragastritddy stla&uje subdiafragmatickou
¢ast jicnu. Takova anatomicka dispozice ma zabi@eireni EGJ a refluxu dhem obdobi

zvySeni nitrobidniho tlaku.

2.2.6.4Hiatova hernie (HH)

Hiatova hernie (HH) fedstavuje stalou oblastieti, zda se jedna aitezity faktor nebo
nezavislou patologii jicnu. Studie Lina, KahrilaseSloana prokazuijici snizenou cleagar
schopnost jicnu u pacients HH vSak neprokazuji, jaky vliv m& HH na celkovdabu
expozice patologickému obsahu v distalfdsti jicnu v pibéhu 24hodinového #teni
intraezofagealniho pH. Jejfippmnost, rozsah a fixovanost vSakgisvlivni naSe rozhodnuti
v terapii RCHJ. Vroce 1971 Cohen a Harris publidolanek, ve kterém oznamili, Ze
piiznaky refluxu koreluji s nizkym tlakem v LES spiSeZ s pitomnosti hiatové kyly?
Hiatova kyla neni jevem ,vSechno nebo nic”. Takzvdyriologicka hernie (také znama jako
phrenicka ampula), jefffomna pouzeip polykani, kdy zkraceni jicnu vede k posunuti idi
proximalnim smirem. Toto posunuti je mensi nez 2 cm. Redukovaatova kyla je kyla,
kterd je ¥tSi nez 2 cm, ale kterd je ¥idpouze pi polknuti; mezi polknutim je Z-linie na
arovni branice. Neredukovana hiatova hernie jendefina jako kyla &Si nez 2 cm a Z-linie
se mezi jednotlivymi polknutimi nevrati do normapalohy. V okamzicich, kdy jeffiomna

hiatova hernie, je antirefluxniinek branice v malpozici a proto je osladen.
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2.2.6.5Povaha refluxatu

Povaha refluxatu je zavaznym faktorem v etiopategeRCHJ. Hlavnimi parametry, které
ziejme urcuji poSkozeni sliznice jicnu, je pH refluxatu a dadxpozice. Refluxat v jicnu neni
monokomponentni, ale sloZzeny z vice sloZzek travid@v a enzym, které jevi znénou
variabilitu v (€innosti vzhledem k pH. S povahou refluxatu vyznarmauvisi i doba jicnové
expozice patologickému refluxatu, ktera je prokelrgtnezavislym parametrem korelujicim
jak s rozvojem RCHJ, tak se zavaznosti stiaith zngén. V piipadt, Ze dochazi na podklad
poruchy motility jicnu a Zaludku sekund&rn k naruSeni luminalni d@sty jicnu, Ize

piedpokladat rozvoj refluxni choroby jicnu.

Mezi dalSi poruchy motility traviciho traktu u RCHiteré mohou vést k patologickému
refluxu do jicnu,fadime i poruchu antro-pylorické koordinace, kteeave svém dsledku
manifestuje zpomalenou Zaluté evakuaci. V minulosti publikované studie o viiah
zpomalené evakuace zZaludku a RCHJ vSak neprokkaaialni vztah mezi exp@zi dobou
kyselého refluxatu a opo¥dou evakuaci Zaludku. Ani Uprava rychlosti Zatimibeo
vyprazdeni prokinetiky nevedla ke sniZeni go kyselych refluxnich epizod do jicrt.
Prozatim nebyla publikovana studie, ktera by pa@pskV Zalud€ni evakuace na slalkyselé
refluxni epizody. V pofedi sodasného zajmu je uloha proximalniho Zaludku v patege
RCHJ, protoZe jiz five zmhované TLESR jsou spousiy distenzi proximaln¢asti Zaludku.
Motorick& reakce z proximalniho Zaludku na jidlo wgna&uje relaxaci nasledovanou
postupnym ozivenim Zaludieiho tonu. Bylo zjid&ino, Ze pacienti s RCHJ se vyZog
zpoZzdnym nastupem tonisace Zaludku po jidle ve srovedrddravymi kontrolant Navic
bylo vyprazdiovani z proximélniho Zaludku, ale nikoliv z disfélo Zaludku, vyznamn
zpozdné u pacierit s RCHJ ve srovnani se zdravymi kontrolami. K&otoho koreluje
mnoZstvi kyselych refluxnich epizod s retenci paséaproximalnim zaludke? Hypoteticky
vzato nmize zpozdné vyprazdovani proximalniho Zaludku #pobit znénu v poloze
postprandiélniho ,rezervoaru nebo kapsy“ kyselivig fiize) a mit vliv na asociaci TLESR
s refluxem. Az do nedavné doby séegipokladalo, Zze Zaludei kyseliny, které jsou
vyluéovany po jidle, se okamiitsmisi s pozitym jidlem do jedné homogennié¢sm
Pufrovaci @inek mnoha slozek stravy vede k postprandialnimySeni pH v Zaludku.
Nicmére Fletcher a kol. zjistili, Ze hodnota pHale Zaludku byla vyrazhvyssi (pH 4,7) nez
je pH refluxatu jicnu (pH 1,6f V dalsich pH studiich byla zjista tzv. ,kapsa“, |épe
rezervoar nepufrované kyseliny, ktery lezi na viellmmogenizovaného dného jidla. Tento

takzvany rezervoar kyseliny prochdzi od kardie dstathiho jicni?® UloZeni tohoto
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rezervoaru kyseliny u pacigns RCHJ se [iSi od zdravych kontrol, tj. supradigimaticka
lokalizace se vyskytovala vice u paciert RCHJ, zejména édh s velkou HH (hiatovou
hernif) a sili koreluje s kyselym refluxertf.Je-li rezervoar lokalizovan pod branici, je pouze
7-20 % TLESR doprovazeno kyselymi refluxnimi epiaod. Dokonce ifi refluxnich
epizodach, které jsou #pobené jinymi nez TLESR mechanismy, ma poloha vezeu

kyseliny stale velky vyznam.

2.2.6.6DalSi vyznamné rizikové faktory rozvoje RCHJ

Z dulezitych zevnich faktoni je treba jmenovat Iéky (anestetika, anticholinergika,
betablokatory, benzodiazepiny, blokatory Ca—k&ndbpamin, nitraty, opiaty, progesteron,
prostaglandiny, teofyliny), potraviny (strava bahat Ziv@isné tuky, cibulegesnekcerstvé

petivo, ¢okolada, peprmint), sycené napoje, alkohol, fkali obezita, horizontalni poloha

téla.
Vliv polohy na reflux versus vliv spanku na reflux

V literature je uvadno, Ze poloha vleze na pravém boku je spojena g8emim doby
expozice kyseliny v distalnim jicnu ve srovnaniotopou na levém boki. Doba trvani
refluxnich epizod neni ovlivma polohoudla. Se zminou polohy z vertikalni do horizontalni
souvisi i mnohdy navazujici fyziologickyéjd— spanek. Vliv spanku na rozvoj RCHJ je
studovaniadou autal. Studie prokazaly, Zze az 79 % paciers RCHJ ma zkuSenosti
s n@nimi piiznaky, 65 % ze vSech paciéns RCHJ méa zkuSenost sandmi i dennimi
ptiznaky®®? a odhaduje se, Ze 13 % paciestRCHJ m& pouze toi piznaky. Recentni
studie naznauji obousndrny vztah mezi RCHJ a spankem. Bylo prokazano, BHR
negiznivé ovliviiuje spanek probouzenim paciebthem noci, nebo pra¢godobrji tim, Ze
vede k gkolika kratkym amnestickym probuzenim, jejichisttdkem je fragmentace spanku.
Souasre spankova deprivace sama o &atiize nepiznivé ovlivnit RCHJ zvySenim vnimani
intraezofagealni kyselosti (jicnova hypersenziiyia potenciakh zvySenim expozice jicnu
kyselinou®® Ve skuténosti je zde potenciélni ,circulus vitiosus®, veelém RCHJ vede ke
Spatné kvalit spanku, ktera pak zvySuje vnimani intraezofagelmpodita a to dale
zhor8uje RCH3? Bylo prokazano, Ze i reflux je spojen s agresiisi prezentaci RCHJ
(erozivni ezofagitida, komplikace RCHJ, Bartettjicen a adenokarcinom jicntf®>"°
Kromé¢ toho maiji tito pacienti vySSi prevalenci orofargatnich, laryngeéalnich a plicnich

projevi.”* Spatna kvalita spanku @zné poruchy spanku byly nedavniidany do rostouciho

Mrivrw s
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pacientt s n@&nim palenim Zahy se zda byt vyrazhorSi nez kvalita Zivota paciént
s palenim 2&ahy pouzetem dné*

Negativni vliv refluxatu je &hem noci augmentovargkolika prongnnymi aspekty: snizenim
tvorby slin, p@tu polknuti, primarni a sekundarni jicnové pertgtg) vyprazdiovani zaludku
a vsdomého vnimani refluxnich epiz8dNormalni jicnové obranné mechanismy jsoddig

pro prevenci sliziéiniho poSkozenidhem kyselych refluxnich epizod.

Spéanek zhorsuje clearance jicnu pro kyseliny ugmaics RCHJ i u zdravych kontréf.Bylo
prokdzano, Ze doba clearance je signifikanprodlouzena &hem spanku ve srovnani
s obdobim probouzeni, navic bez ohledu na pH néfenprefluxatu’*” V boglém stavu
provokuje kontakt sliznice jicnu s kyselinou realahiarakterizovanou zvysenou sekreci
slinného bikarbonatu, zvySenim upsku slin a zvySenou frekvenci polykani. Tyto
fyziologické mechanismy slouzi k posunu refluxaboralre z distalniho jicnu do Zaludku a
také k neutralizaci pH v lumen jicnu.¢lBem spanku sekrece slin ajejich tok prakticky
absentuj€ a frekvence polykani je vyragzrsnizena z 25 polknuti za hodinshiem bdlého

stavu na fiblizng pét za hodinu Bhem spankd’

Tlak horniho jicnového svace (UES) postuphklesa s prohlubujici se fazi spanku, coz ma za
nasledek zvysené riziko refluxu, kteryibe dosahnout hrtanu, hitanu a dychacich @dst.
Prechodna relaxace dolniho jicnovéheéraire (LES) a gastroezofagedlni reflux se vyskytuji
primarrs pii piechodném probuzeni ze spanku nebo kdyZ jsou pagikwt pri védomi®°
Clearance jicnu pro kyselinu a ochrana dychacidh jseu zavislé na sekundarni jicnove
peristaltice a kontraktilnim reflexu jicen-hornérjpvy s¥éra¢ (esophago-upper esophageal
sphincter contractile reflex - EUCRY)®® Mira sekundarni jicnové peristaltiky (definovana
jako non-deglutitivni jicnova peristaltika iniciava distenzi jicnd} se postupt zmensuje

s prohlubuijici se fazi spanku a Gpbhybi Ehem spanku s pomalymi vinafi®

Ve studii Dickmana a kol. autioporovnali hlavni znaky kyselych refluxnich epizb&éhem
period ve vzfimené poloze, poloze vleZe vdén stavu a poloze vleZe ve spafik@bdobi
leZeni v bdlém stavu a ve spanku bylo odhadnuto pacientychepartnery nebo jinymi
rodinnymi gFislusniky pomoci dokumentaéasu, kdy Sli v noci naifko, kdy usnuli a kdy se
probudili. Autdi prokazali, Ze prmérné procento celkovéh@asu s pH <4, frekvence
kyselych refluxnich epizod a pet vnimanych refluxnich epizod byly podobné ve Iévis
poloze a v obdobi vieze v #8m stavu, a byly vyraznvyssi v poloze vieze¢hem spanku.

Autori dosgli k zawru, Ze vzhledem k podobnému vzorci refluxu ve svisbloze a v poloze
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vleze za b&dého stavu by éa byt analyza pH rozdena na obdobi kithi a spanku spiSe nez
na obdobi ve vAfimené pozici a obdobi lezeni. Vysledky této stumily pozdji podpaeny

recent’t publikovanou studii, ktera prokazala, Ze obdobémé je heterogenff:®®

Expozice
jicnu kyselinou byla nejvyssishem prvnich 2 hodin spankt.To je dale zdrazréno

u pacieni s Barrettovym jicnem ve srovnani s pacienty siendzzofagitidou nebo NERD
s abnormélnim pH testem. Pacienti s Barrettovymejit n&li nejvyssi hodnoty expozice
jicnu kyselinou po dobu spanku. Zvyseni expoziceuikyselinou v prbéhu prvnich hodin
spanku je pravipodobr ovlivnéno mimo jiné take kratkyniasem mezi vt a ulehnutim
ke spanku. Bylo prokazano, Zas mezi véefi a ulehnutim kratSi nez 3 hodiny vyr&zn
zvySuje riziko u pacieiit majicich zkuSenosti s gastroezofageélnim reflukem ohledu na
fenotyp prezentace RCHJ (erozivni ezofagitida M¢BE&RD)2° Studie provedena Piesmanem
a kol. také ukazala, Ze konzumace jidla 2 hodihgdpspanim byla vyraZp spojena
s refluxem vleZe ve srovnani s jidlem konzumovar®/hrodin ged ulehnutin?® Piitomnost
hiatové hernie, vysSi Body Mass Index (BMI) a evatziezofagitida zvySily pravgbodobnost
vzniku refluxu vleze. Riziko paleni zahghem spanku zvySuji jiné faktory jako je alkohol

a/nebo sycené napoje a benzodiazepiey gpanini®
Obezita

Obezita a kontrola hmotnosti si zaslouzi zvlaStrigonost. Hromadici saiklazy naznéuji,
Ze obezita se zda byt jednou fm epidemie RCHJ v poslednich dvou desetiletich.
Epidemiologické Udaje naztigi, Ze mezi zvySujicim se indexewlesné hmotnosti (BMI) a
frekvenci piznaki refluxu je ukity vztah® Nicméré pozitivni @inos hubnuti na snizeni
piiznaki RCHJ nebyl v klinickych studiich prokaz&tr* Celkow Ize fici, Ze vaha tkazi
nazn#&uje, Ze obezita a RCHJ jsou na &dtavislé. Vysledky studii ogsobeni kyseliny
v jicnu mitené 24hodinovym sledovanim pH u obéznich jedimgjsou zcela jednozéraé ®™>

% Nedavné Udaje ukazuji, Ze proximéalni rozsah réfuxv jicnu je vy3si u obéznich
jedinai.®® RovnsZ se obezita asociuje se zvySenym vyskytem TLESBgiace je fitomna
pro zvydeni Body Mass Indexu (BMI) i pro obvod p&8uwe zjiséno, Ze hiatova hernie se
castji vyskytuje u pacient s obezitou nez u paciénts normalnim BMI. ZvySeny
intragastricky tlak mize podporovat rozvoj hiatové kyly vlivem axialnidakového nagti
pres branicit®**% Krom¢ podpory rozvoje hiatové kyly ma zvyseny intragakir tlak

u obéznich také tendenci podporovat reflux. Zejmé&laem inspiria koreluje zvysSeni
intragastrického tlaku a gastroezofagealniho tlékovgradientu se zvySenym BMI. Zny,

zminované vyse, jsou v uzSim vzajemném vztahu s obvguesm.Struiné receno, pro obézni
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pacienty je vice prawgpodobny vysoky vyskyt TLESR, hiatové hernie, zvygen
intragastricky tlak a zvySeny gastroezofagealikiog spad. VSechny tyto faktory usriagi
reflux. DWW metaanalyzy potvrdily souvislosti a prokazaly, deiko vzniku refluxnich
symptonii u lidi s nadvahou a obezitou je 043 az 94 % vy&d u pacierit s normalni

hmotnostP21%4

RovreZ bylo prokazano zvysujici se riziko vzniku Iézinjil v zavislosti na nastu hmotnosti
u obéznich paciefit U pacient s BMI vyS8Sim neZz 25 kg/m2 bylo OR 1,76 pro vznik
erozivni ezofagitidy a 2,02 pro adenokarcinom jiores srovnani se skupinou pacient
s normélni hmotnostf. Ctyti prospektivni multicentrické, randomizované, dtwojaslepené
studie porovnavajici esomeprazol a jiné inhibitgmotonové pumpy naSly slabé, ale
statisticky vyznamné zvySeni rizika u obéznich @atiipro ezofagitidy kategorie C a D (Los
Angeles), ale nikoli pro stupnA a B!% V case-control studii, kterd hodnotil&ipady
s Barrettovym jicnem a dwma kontrolnimi skupinami (pacienti s normalni hnustih a
pacienti s RCHJ, ale bez Barretova jicnu), byl&t#jo, Ze obvod ticha je nezavislym
rizikovym faktorem pro Barreit jicen. Nebyl zji&n Zadny vztah mezi Barrettovym jicnem
a BMI.1** Studie o vlivu sniZzeni hmotnosti nechirurgickymétodami na refluxni ffiznaky,
endoskopické nélezy nebo monitorovani pH vSakngsly porkud neuspokojivé

93,106

vysledky:
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2.2.7 Symptomatologie RCHJ

Priznaky patologického refluxu jsou velmi heteroger@becr schematicky je Izedit na
jicnové a mimojicnové. Za archetyp symptomatolquaéologického refluxu je povazovana
pyréza a regurgitace’dv. | kdyZ jsou tyto fiznaky specifické, vykazuji malou senzitivitu pro
diagn6zu RCHJ.

Tabulka 1. Symptomatologie jicnova - procentualni zastoupeRCHJ

Symptomatologie Procentualni zastoupeni
pyréza 73-83 %
regurgitace 66 %

dysfagie 40 %
odynofagie, globus, ructus, bolesti na hrudi pdd 5

Patogeneze péleni zahy

Koncegni model pyrézy navrzeny v roce 2002 Fassem a Tsmrd¥ je reprezentativnim
piehledem mechanisinzahrnutych ve vjemech zjicnu jako takovych. Z haického
pohledu 3kodlivé stimuly aktivuji nociceptivni recery!®® Aktivace €chto receptar
generuje signaly, které jsourgmasSené do centralni nervové soustavy cestou velyayy
spinalnich nerr. Zda jsou stejné cesty zapojeny i u neerozivniuxef choroby jicnu a
funkéniho péleni zahy, neni jasné&igadné rozdily by mohlyijspst k vyswtleni rozdih

v terapeutické odpadi na potl&eni kyselé sekrece. Krandrah aktivovanych chemickymi
stimuly, jakozto i nepatrnym mnozstvim &uci kyseliny, mohou afferentni vagoveé nervy
hrat roli i v percepci distenze jicnBievaZuje nazor, Ze zejména u fanko paleni 2ahy je
nutné zvazit poruchu visceralni percepce jako hlawrfaktoru zapojeného v patogenezi
onemockni.*’’ Do hypersenzitivity je zahrnuta allodynie (defiaoé percepci stimiyl které
nejsou normalkh vnimany, jako nagklad drobné zmrny intraluminalniho jicnového pH), a
hyperalgesie (bolestétsi nez dekdvand u daného padun). Oba fenomény mohou byt
zapojeny do projay funkéniho péleni zahy. Navic ,hypersenzitivita jicnutie zahrnovat
periferni, centralni a psychologické faktory, ktem®hou psobit nezavisle, nebo spise

souwtasre.

Mezi dalSi faktory potenciaén zapojené do patogeneze jicnovych symipitopati
i hormonalni drahy. Samigmé negasgjSim spousicem paleni Zahy je konzumace stravy,
coZ nazn&uje, ze rkteré slozky potravin, zejména tuky, mohou provakogiznaky fres
hormonalni drahy. Nafklad Meyer a kot prokéazali, Ze infuze tuku do duodena u padient
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s refluxem snizuje latenci vyskytu paleni zahy po&d na infuzi kyseliny do jicnu a
zvySuje zavaznost symptamPrestoZe interpretace tohoto fenoménistava otdzkou, byla
navrzena teorie, Zze cholecystokinin a jiné neunstmatery, jako calcitonin gene related
peptide (CGRP)i substance P, mohou ovlivnit percepci v jicnu pegkiferni (vagovou) tak
centréni transmisi. Uloha mozkovéirk ve zpracovani signél z jicnu byla nedavno
zkouméana v &kolika studiich pouZzivajicich zdznam kortik&lnicbotenciali, evokovanych
distenzi balonkui piitomnosti kyseliny v jicnt® a nowjsimi zobrazovacimi technologiemi
jako je pozitronova emisni tomografie (PET) a fémkmagneticka rezonané&:**? Tyto
studie sil@ poukazaly na to, Zze centrélni zpracovani jicnovgmmali po Skodlivémgci
fyziologickém (normal nebolestivém) stimulu f@Ze byt odliSné u zdravych subjéka
u paciend s refluxni chorobou jicnéi funkénim palenim zahy. Zda se, Ze pacienti s &nitk
palenim zahy jsou citl§jSi k mechanickynti chemickym stimulm nez pacienti s neerozivni
refluxni chorobou jicnu. Navic e odpo¥d receptod citlivych na tlak vyraz# ovlivnit
fenomén senzitizace chemoreceptoeagujicich na kyselinu, coz nazoge interakci mezi

témito dwma typy receptdrv procesu jicnové hyperalgeZi€.

s > 7z

Bez ohledu na jicnové stimuly zahrnuje olieamnavand teorie patogeneze paleni Zahty bu
penetraci noxy fes porusenou sliznici (u refluxni ezofagitidy) nedmitel jicnu diky zvySené
permeabili¢ epitelové bariéry. PoruSeni bariéry jeskkdkem chronického vystaveni mukozy

noxe (u refluxni choroby jicnutdinou kyselig) vracejici se ze Zaludku.

Tato tzv. penetimi teorie je podeagna pozorovanim néstu mezibuséného prostoru mezi
epiteliemi u erozivni ezofagitidy i neerozivni ethi choroby jicnu. fedpoklada se, Ze tyto
morfologické zn¢ny umozni noxam refluxatu dosadhnout nervovych zésonpod vrstvou
epitelu. Nicmén role dilatovaného mezibgtného prostoru u furikiho péaleni zahy byla
nedavno zpochytima dileZitou studii Vela a kdl** Tito autdi pouZili pH impedanci (pro
detekci kyselého a nekyselého refluxu) a elektromovmikroskopii (ke zréeni
meziburgcnych prostor) u paciehts palenim zahy refrakternim k PPI terapii. Pacibgli
petlivé zaazeni do fenotyp dle kritérii ROME Il a nasledn porovnani se zdravymi
kontrolami. Zatimco #edni mezibu&ina vzdalenost u paciénts refluxni chorobou jicnu
v porovnani s kontrolni skupinou narostla, nebykneemenan signifikantni rozdil mezi
pacienty s funénim palenim zahy a zdravymi kontrolami. Déle 9 %igati s funkenim
palenim zahy o meziburcnou vzdalenost &Si, nez byla norma (v porovnani s 60 %

pacient: s refluxni chorobou jicnd}
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2.2.7.1Symptomatologie mimojicnova

Nedavno se spektrum klinickych profewprisuzovanych RCHJ fpsunulo nad ramec
typickych jicnovych piznaki paleni zahy a regurgitace a nyni zahrnujzné
mimojicnové-extraezofagealni projevy, které se &ajhna @iznaky respiréni a Fiznaky
lokalizované do hrtanu. Schematicky lze symptonagfioldélit na symptomy ablasti hlavy

a krku (pocit sucha v krku, paleni v Ustech, ztrata ¢hhaiitosa, otalgie, cervikalni bolest,
globus, chrapot, stridor, laryngospasmus, apnoenizkaz), zoblasti dychacich cest a plic
(bronchitida, pneumonie, absces, chron. obstruknemoc plicni, astma bronchiale) a
symptomy i postizeni n.vagugbradykardie, bronchokonstrikce)¢keré epidemiologické
studie zjistily souvislost mezi RCHJ a astmafeémgchronickym kasleft® a zamtem
laryngu™*” Nicmére stale nelze zsthto studii odvodit ficinnou souvislost. Montrealsky
konsensus uznal asociace mezi RCHJ a astmatenmichjym kaslem a laryngitidou figemz
uznava, Ze tyto poruchy majasto multifaktorialni etiologii a gastroezofageaieflux mize
byt spiSe kofaktorem neziipinou. Montrealsky konsensus ra¥n uznal vzacnost
extraezofagealnich symptdmvyskytujicich se vizolaci, bez doprovodnych tggich
piiznaki RCHJ?

Razné studie ukazuji, Ze RCHJ a EER jsod pkopojené, ale specifické nemoci s rozdilnymi
rizikovymi faktory, symptomy, patofyziologii a odpidi na terapii. Najfiklad obezita je
silny nezavisly rizikovy faktor pro RCHJ, ale nesdociovana s EER. Chrapot je jednim
Z nefastjSich giznaki EER, ale je raritniip RCHJ, a naopak pyroza je typicka pro RCHJ
ale postihuje pouze 6 % paciérs EER® Jicen dokaZe tolerovat aZ 50 refluxnich epizod za
den bez poskozeni, naproti tomu hrtan vykazuje qeeski jiz poitech expozicich za tydén.
Pacienti s RCHJ maiji refluxni epizod§t§inou vleze na zadech, naproti tomu pacienti s EER
hlavré ve vzgimené pozici. Dalsim velkym kontrastem je odfabwna antirefluxni terapii.
Pacienti s RCHJ odpovidaji na terapii PPl jednoanéleapidnim udstupem ifznalki do
jednoho tydne — na rozdil od pacierd EER, kde je zapibi podani dvakrat de&ima
zlepSeni fichazi aZ po wsici 1&by.° V neposlednfads pacienti s EER maji&si prevalenci
Barrettova jicnu oproti pacieith s RCHJ. Vysledky studii nazraiji, 7e poskozeni
zpiusobené EER neni nasledkeiispbeni kyselého prasdi jako u RCHJ, ale také pepsinu a

Zlucovych kyselin. Problematika sloZeni refluxatu bitezminéna v kapitole 2.2.1.

Vyznamré ohroZzenou skupinou paciéntv disledku patologického refluxu do jicnu je

skupina pacietit s termin&lnim plicnim onemoénim, u kterych je zvaZovana transplantace
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plic. | ptfes prodluzujici se dobuig¥iti v posttransplantai dol& je stale doba ieZziti
u pacient po transplantaci plic vyznamnnizsi, nez u jinych organovych transplantaci.
Vyznamnou picinou rejekce plicniho transplantatu je syndrom tehlijici bronchiolitidy
(BOS). Jsou znamyc¢hteré dilezité rizikové faktory rozvoje BOS, jednak s athuinitns-
dependentnim mechanismem dpba zavaznost akutnich rejekci a lidskych leulkaryth
antigenovych neshod), infekce (CMV) a ischemisagly Ipopsany jakozto alloimuni#n
nezavislé faktory. V nedavné dobSak bylo poukazano rovh na vysoce prawgodobnou
souvislost rejekci, respektive rozvoje BOS, s as@mi sekundaegn pii preexistujicim
onemocgni jicnu — refluxni chorabjicnu a poruse motility jicnu. Je velmi obtizn®kazat
primarni nebo pouze aditivnifipinnou souvislost patologického refluxu do jicnuegkci
Stpu, avSak vyznamnym prvkem se jevéasna diagnostika a déa refluxu v ramci

preventivnich opaéni u viech paciehpied transplantaci plit:3*°

Moznosti owreni vztahu patologického refluxu a symptomd v ambulantnich

podminkach

Rozvoj novych vySébvacich metod (ambulantniho monitorovani pH a iraped) nam
umoznil konstatovani, Zze expozice kyseliny jicnuingdinym faktorem, jez se podili na

vzniku griznaka refluxu.

Prisptvek ambulantniho #teni pH v diagnostickém repertoaru umoznil nejennkifizovat
zavaznost expozice kyseliny jicnu, ale také podotasove souvislosti mezitignaky a
epizodami refluxu Zaludeich $av. Za @elem popsani tohoto vztahu mezi refluxem a
symptomy bylo vyvinuto &olik indexi. Predpoklada se, Ze index SAP — (préyadobnost
pridruZeni-asociaceffznaku) navrzeny Weusten&th ma drobné nedostatky. Pro vy
SAP je ngteni pH za 24 hodin rozténo do 2mingasovych rami a vyskyt refluxu vdchto
obdobich je vztahovan ke vzniku sympionv téchto intervalech. Dale je vyptena
pravdpodobnost, Ze symptomy jsou spojovany s refluxe @ povazovan za pozitivnfip
hodnotach > 90 %. PouZiti indexu SAP ukazalo, Zmexe kyseliny jicnu neni Gzce spjata
s patem giznaki refluxu u pacienta a Ze kyseld expozice a poditagociace fiznaki
refluxu jsou do zn&é miry nezavislé jevy. Vifpad, Ze je jicen pacienta vystaven
fyziologickému Zaludénimu refluxu kyselin a neni stasré korelace mezi ifiznaky a
refluxnimi epizodami (negativni SAP), je tento skdasifikovan jako ,funkni paleni zZahy".
Pokud je pitomen ,fyziologicky" reflux a olbtZujici refluxni symptomy se zdaji byt

v korelaci s timto refluxem, je tento stav u pataeozngen jako ,ke kyselia citlivy jicen*.
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Ambulantni monitorovani pH a impedance timtagsgbem vyznamhrozsSiuje diagnostické
okno a lze lépe posuzovat hrami stavy mezi organickym onemdenm a funknimi

nemocemi?%122

2.2.8 Diagnostika

Diagnostické moZznosti testovani RCHJ zahrnuji ppsolusymptom (nagiklad anamnézy
nebo pacientskych dotaziikspecifickych pro RCHJ), odp&¥ na HCI-supresni tdbu
(obecr® s inhibitorem protonové pumpy - PPI), vy&eti poskozeni sliznice jicnu
zpasobenych &inky kyseliny (endoskopii), popis patologického lugti pfi dlouhodobém
ambulantnim monitorovani pH nebo impedanci a pHklinické praxi je diagnéza RCHJ
¢asto zalozena na prezentaci sympiapolu s dobrou odpeédi na I€bu PPI. Zatimco test
s PPI je rozumny a jednoduchy kigfusné oblasti zdravotnictvi (ndklad v primarni p&),

je dilezité mit na pasti néktera omezeni z hlediska senzitivity a specificity.

Po pelivé anamnéze typickychifznaki RCHJ je v ramci diagnostiky k dispozici velkygad
ovétenych dotaznik vcetre konkrétnich piznakovych stupnic, posouzeni kvality Zivota
u RCHJ a kombinovanych nastiok posouzeni jak fiznaki, tak kvality Zivota. Dotazniky
mohou byt uzitené, ale obech maji podobnou specificitu a senzitivitu ve srovinan
s klinickym vySetenim gastroenterologem, a proto je jejich r&éesto u klinickych studii
omezena. Studie s pouzitim PPl (tzv. terapeutickgt)t v délce trvani 2-4 tydn je
neinvazivni, jednoduchou a rozumnou volbou pro podpdiagnézy RCHJ. Vifpad, Ze
pacient ma jasnou odezvu nabé, I1ze pedpokladat, Ze jeffiomna RCHJ.

Vyhradou ke zpsobu, kterym je tento ,test s PPI* pro¢adje fakt, Ze neni standardizovan.
Studie vyhodnocujici tentofigtup pouzivaly izna davkovani PPl (jednou nebo dvakrat
denrg), variabilni trvani léby (1-4 tydny nebo i déle), @zné definice toho, cofpdstavuje
pozitivni test (nafiklad zlepSeni o 50 % ve srovnani se 100 % zlepHerdiroms toho bylo
metaanalyzou ¢kolika studii, které hodnotily diagnostické schogmdratkodobého rezimu
podavani PPI (1-4 tydny) v porovnani s jinymi tegjigténo, Ze senzitivita PPI téstoyla

78 % a specificita 54 %.Timto zpisobem niZe byt oddalena exaktni diagnéza ifllpd

eozinofilni ezofagitidy, Barrettova jicnu evenkarcinomu.

Z nadeho pohledu je horni endoskopi€R indikovana vzdy pro svou vysokou dostupnost,
zvlase kdyz klinicky obraz zahrnuje alarmujictipnaky, jako je dysfagie, krvaceni nebo
hubnuti. Endoskopie je wna pro diagn6zu RCHJ, pokud jEtpmna erozivni ezofagitida,
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ale tato se vyskytuje pouze kilgizng 30 % neléenych pacierit‘?® a dokonce jestu mensi
¢asti pacient po l&bé¢ PPI. Nahodné biopsie poskytujiciikdzy o RCHJ u pacieint
s normalnim endoskopickym vysenim se nedopotuji, protoZze konvetni histologie ma

pro diagn6zu RCHJ nedostateu hodnotu.

Primym mefenim gastroezofagealniho refluxu sledovanim pH gdamym katetrem nebo
bezdréatow), Ize zjistit, zda se do jicnu vraci patologick@abstvi Zaludénich §av a zda je
zjistitelny vztah mezi fiznaky a refluxnimi epizodami. Sledovani impedaagi umo#uje
meieni jak kyselého, tak i nekyselého refluxu (WAR gH > 4); tyto skuténosti mohou byt

Klinicky dulezité u pacierit s gretrvavajicimi symptomyies kyselinu-supresivni terapii.

2.2.8.1RTG diagnostika RCHJ

Diagn6za RCHJ nefize byt v sotiasnosti zalozena na vysledcich rentgenoveho ieysiet
jicnu. 1'kdyz baryové dvoukontrastni vyt jicnu niize odhalit znamky ezofagitidy,
celkovéa senzitivita pro ezofagitidu je velmi niZkANalez refluxu barya ze Zaludku do jicnu,
s nebo bez provokativnich mangvimaze u pacierit s RCHJ chytt; naproti tomu reflux
barya Ize nalézt pomoci provakdch manévi u nskterych zdravych jedinc'®'* RTG
vySeteni polykaciho aktu baryemure byt uziténé, pokud ma pacient dysfagie, protoze
muze odhalit strukturni abnormality, jako je strikdurebo prstenec. Nicm&RCHJ na jeho

z&klad nemiZe byt diagnostikovana.

2.2.8.2Endoskopie a biopsie jicnu

Horni endoskopie umdije gimou vizualizaci stavu sliznice jicnu u paciers giiznaky
RCHJ. Endoskopie @ize odhalit erozivni ezofagitidu, striktury nebo v jicen. Nalez
zavaznosti ezofagitidy je klasifikace Los Angeleayazujici nafedchozi klasifikani systém
dle Savary-Millerd?’ Normalni endoskopie nicmémevyluituje RCHJ a zhruba dvtetiny
pacient s palenim Zahy a regurgitacemi bude mit negatimdoskopii bez erozf®
Alternativou k BZnym endoskopiim jsou ultratenké endoskopy a kapstmdoskopié?® pii
téchto vySetenich je mozné se vyhnout sedaci a jsou tedy @ébeerpéné|Si a &inngjsi, ale
problémem mZe byt tolerance pacientem, stejtak jako nemoznost ziskani bioptického

materialu u kapslové endoskopie jicnu.

Histologické nélezy, sd¢ici pro RCHJ, zahrnuji hyperplazii bazélnich 8uyrevySeni délky
papil a infiltraci neutrofily a eozinofily. Diagntisk& vy&Znost &chto naled je spiSe nizka,
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protoZecasto chybi u paciefits RCHJ, fitom mohou byt tyto zreny pfitomny u zdravych
kontrol*® Z tohoto divodu se u paciefit s normalni endoskopii nedopouje ziskani
nahodné biopsie z distalniho jicnu jakoZto pemitu k diagnostice RCH3! Mnohdy vSak
nadhodna biopsie z distalni a proximakkdsti jicnu niize zachytit u paciefit bez jasné

diagnézy nélez eozinofilni ezofagitidy (EoE¥.

2.2.8.3Jicnova manometrie

Jicnova manometrie je neinvazivni, objektivni, &vpauze doplkova vySetovaci metoda
v diagnostice RCHJ. Vy3eicasto odhali poruchu peristaltiky u paciestRCHJ a &ktefi,
ale rozhod# ne vsichni pacienti s RCHJ mohou mit hypotonnhtlgenovy seras (LES) 3
Tato zjiSéni vSak nejsou specificka a diagn6zu RCHJ nelzenosta na zaklad
manometrického nalezu. Manometrii je vhodné proyést 24hodinovym zavedenim pH-
metrického nebo impedamiho katetru pro ambulantni monitorovani refluxuoié toho by
méla byt manometrie jicnu provedena vzdgg antirefluxni chirurgii. Manometrie bydha
byt provedena k vylaieni aperistaltiky u sklerodermie nebo achalazietgae ol tyto
diagnézy pedstavuji kontraindikace pro fundoplikackfitomnost snizené peristaltiky

(nespecificka dysmotilita jicnu) spolehfimefedpovida postfundoplikai dysfagie->*

2.2.8.4Ambulantni monitorovani refluxu

Ambulantni monitorovani refluxu do jicnu je nigprejSim prostedkem k potvrzeni diagndzy
RCHJ. Tento test kvantifikuje reflux &renim expoziniho ¢asu kyseliny v jicnu nebo pi
refluxnich epizod, coZz umoZzni zkoumatdsové souvislosti mezi refluxnimi epizodami a

vykazovanymi piznaky.

Pro kvantifikaci expozice distalniho jicnu patoldgtmu obsahu jsou dostupné nasledujici
metody: Konvetni 24hodinova pH-metrie jicnu transnazalnim katefrebezdratova
24hodinova pH-metrie jicnu a nejngivkombinace 24hodinové pH-metrie a multikanalovée
impedance jicnu. Prozatim neexistuje zadny mezeyoikonsenzus o tzv. ,optimalni“
technice monitoringu, protoZe neexistuji randoma&a¥ studie. Z literatury jsou dostupna
zjisténi, ze¢im delSi — prolongovaysi — je doba r&eni intraezofagealniho pH, tim je zachyt

patologické expozice refluxatu vy3Ef.

2.2.8.5Ambulantni 24hodinova pH-metrie

Prvnim, kdo publikoval studii o prolongovanéngieni intraezofagealnino pH u RCHJ, byl

v roce 1969 Spencer, ale normativy pro tuto metody stanoveny az v roce 1970 Johnsnem

29



a DeMeestererft® Konvereéni ambulantni monitorovani pH se provadi pomoaisnazals
zavedeného katetru, ktery zaznamenava pH jicnuibépu 24 hodin, s pH elektrodou
umis€nou 5cm nad proximalni okraj dolniho jicnovéhcéra¥e. Refluxni epizoda je
definovana poklesem pH na hodnotu nizSi nez 4@¢iéni je mozno odvozovat mnozstvi
dat. Kron# pH jicnu i procento doby s pH < 4 (svislé, vledeselkovycas), paet refluxnich
epizod, poet refluxnich epizod delSich nez 5 min. a nejded8uxni epizodu. DalSi hodnoty
a indexy budou diskutovany v dalSi¢hastech prace. Neni pochyb, Ze 24hodinova pH-metrie
je stéle vyznamnou metodou proikaiz patologického pH v jicnu, a to hl&n pacient,
kteri nemaji endoskopické znamky 2énjicnu, ale trpi tzv. neerozivni refluxni nemgchu
(angl. NERD). Tato skupina paciéntvori az 50 % vSech endoskopovanych. Korévgn
provad¢né 24hodinové gfeni pH v jicnu ma ovSem stalecité limitace. Prvni je senzitivita
vySeteni. Bylo zjiS€no, Ze az 23 % vySenych pacierit s endoskopicky prokazanou
ezofagitidou milo dobu expozice kyselému prosdi v distalni ¢asti jicnu (EAE)

v normalnich hodnotach. Problém je dishultifaktoridlni a nize zahrnovat n&klad zneénu
pacientova chovani, stravovacich sterettymezidenni variabilitu pH profilu, technické
problémy pH-katetru a v neposlediiadt ivyskyt refluxu nad konvemé uznavanou
patologickou hladinu pH pro jicen — pH 4. Nelze m& prehlédnout vyznamny nast
pacienti, ktefi prichazeji k vySdeni jiz po I€be¢ PPl nebo je jejich vysazeni nedostate
dlouhé. V takovych fpadech Ize &kavat vysledky z 24hodinové pH-metrie zcela

fyziologické aradu pacierit je moZno takto podhodnotit®*3’

2.2.8.6Metoda Bravo

MetodaBRAVO (Medtronic, Inc.) — bezdratova kapsle #n@si rekteré vyhody: 1. lepSi
tolerabilitu vySeteni, 2. moznost aZitlenniho zaznamu intraezofagealniho pH. Nevyhodou
nové metody je pommné vySSi cena vyS&gni a déle fakt, Ze stale ie8i gitomnost slab
kyselého a zasaditého refluXil.

Pro detekci fitomnosti Zlde v jicnu byla vyvinuta metoda spektrofotometriaké&nimani
bilirubinu — Bilitec 2000 (Medtronic, Inc.). 24hodinové snimani vedlo&Simu porozuréni
patofyziologii refluxni choroby jicnu, kdyZz jasnprokazalo vysSi vyskyt duodeno—
gastroezofagealniho refluxu (DGER) u padierd erozivni ezofagitidou a Barrettovym
jicnem®” Bilirubin ptitomny ve ZI&i ma specifickou charakteristikuip450 nm. Validace
méteni in vitro potvrdila dobrou korelaci koncentramekového bilirubinu v aspiratu e
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se spektrofotometricky stanovenym bilirubinem pomutstroje Bilitec*****®V soutasnosti

je vSak pistroj vyuzZivan pouzedkolika pracovisti v Evrop, spiSe pro vyzkumné&édly.

Z vySe uvedeného wfu metod k mifeni intraezofagealniho pH vyplyva, Ze ikdyz jsme
schopni endoskopicky vyl@i erozivni typ refluxni choroby jicnu pomoci 24lhoavé pH-
metrie a event. odhalit skupinu paciemzttzv. podskupiny NERD, stale nejsme schopni se
dostaténe presré vyjadit k dalSi dosti rozsahlé skuginnaSich pacieiit Tato skupina
pacientt by se dala charakterizovat dle Portské klasifikfgdeo skupina se suspektnim
patologickym refluxem slabkyselym (pH mezi 4-7) nebo alkalickym (pH nad VV)piipact,

Ze nedisponujemefistrojem Bilitec, je v sotasnosti k dispozici metodikaultikanalového
monitorovani impedance jicnu a pH metrie (Mll-pH). Mezi prioritni indikace této metody

fadime:

1. pacienty s klasickou refluxni symptomatologiiegativnim péikazem makroskopické
ezofagitidy, negativnim nalezem na 24hodinové pHkriljenu,

2. pacienty s extraezofagedlni symptomatologii dkadsthma), kié jiz byli v minulosti
vySetovani (endoskopie, pH-metrie) s negativnimi naleelo jiz prokazanym patologickym
nalezem vysSi expazii doby pro pH pod 4 v distalnim jicnu ke stanovproximalniho

Sireni patologického refluxu,

3. pacienty pedi&ené PPl nebo nadie PPI, v gipad, Ze je podeeni ze selhavani HCI-

supresivni terapie,

4. pediatrické pacienty, unichz jéasto dieta alkalicka, pufrujici a tudiz maskujici
patologicky kysely reflux,

5. pacienty ped laparoskopickou fundoplikaci vipac, kdy si operatér neni 100% jist, zda

u pacienta negvazuje spise fukki jicnovy problém, najklad sklon k extrémni aerofagii.

Tento stav by pro poopets obdobi znamenal z&ay dyskomfort pro pacienta a
v neposlednifac® i moznou nutnost dalSihgeSeni pro chirurga. Do nedavné doby jsme
nemohli podat tak objektivni obraz o pacientovuruzpolykani a typu refluxu zadnou jinou
vySetovaci metodou. V neposledisadt je mozno spabvat benefit impedance ipro tzv.
funkeni nemoci jicnd>® Sledovani impedance-pH m&:ita omezeni. Je to metoda s pouZitim

katetru, ktery, stefhjako konvekini testovani pH, rize vést k nepohodli pacienta a&ram
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v chovani pi testovani. Row¥ interpretace zaznamu impedance-pH zabere vésel

Vv porovnani s pH-metrii.

2.2.9 Terapie

Obecrt Ize ctlit terapii RCHJ na konzervativni a chirurgickoue® konzervativni postupy
fadime terapii medikamentozni a rezimova tgydt Chirurgickoucéasti reSeni RCHJ je
antirefluxni operace. Mimo tyto dwzakladni skupiny se v sdasnosti dostavaji do pigdi

n¢které alternativni endoskopické metody.

2.2.9.1Konzervativni 1é€ba

Uprava zivotniho stylu

Existuje mnoho dopoteni tykajicich se terapie RCHJ &mou Zivotniho stylu. Obeérplati,

Ze tyto Ize rozdit do tii kategorii:

. vyhnout se potravinam, které mohou vést k refluxypravapodobrg uvolnénim

dolniho jicnového srace (kava, alkohokokolada, mastné potraviny)

. vyhnout se kyselym potravinam, které mohou vyvpkeni zahy imym drazdivym

Gcinkem na sliznici jicnu (citrusy, sycené napojeigina jidla)

. prijmout zpisob chovani, které snizuje jicnovou expozici kygenizenim vyskytu
refluxu nebo posilovat proces clearance kyselimb(tuti, odvykani kateni, zvyseni

hlavoveécasti lizka a neuléhanittve nez 2-3 hodiny po jidle).

Dukazy na podporuéthto dopordeni jsou obech slabé, avSak individualni empirie

s jednotlivymi doportienimi, ktera reflektuji jednotlivéifpady, se zda relevantni &irina*°
Medikamentozni I1&ba

Patogenezeifznalki RCHJ a refluxni ezofagitidy sdilejickteré spoléné prvky, ale také
nékolik nezavislych faktar. Rada pacierit se symptomy pyrézy neméigendoskopickém
vySefteni zjistitelnou ezofagitidu a tento fakt je feStice patrny u skupiny paciént
s atypickymi mimojicnovymi symptomy. Zafeni na jednotlivé prvky v patofyziologii
RCHJ je zakladem &by RCHJ. V obecném pohledu je nutnélitdlécbu na akutni a
chronickou, dlouhodobou. i®dem je dlezité vzit jako fakt, Ze v sd¢asnosti zadna

medikamentozni terapie neni kauzalni. Kauzaldbdé by bylo dosazeni snizeni ¢po
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piechodnych relaxaci dolniho jicnovéhoie (TLESR) a obnovenicinné anti-refluxni
bariéry. Nepochybh vyznamnou slozkou &&ni obtizi by mlo byt i ovlivnéni visceralni
senzitivity. Ideélni udrZzovaci tba by n¢la byt na nejnizSi davce, nutné pro ulevu od
symptonii. Bez ohledu na |ékska podeni a doporéené postupy &tSina pacierit medikuje
lé¢bu on-demand nebo intermitettmak, jak vyZaduje kontrola vlastni symptomatologie
NejefektivrgjSim konzervativnim kebnym zg@sobem paciefits RCHJ je podavani PPI. Na
zaklad udaji ze Sesti randomizovanych kontrolovanych studiitesapeuticky efekt zlepSeni
lécbou PPI >50 % v porovnani s placebem a zlepSeli dgsazeno v 56-85 % RCHJ-
pozitivnich pacierit a pouze u 0-17 % paciéntRCHJ-negativnicti***? Kontroverznim
tématem v oblasti managementu onemdao€énzistava atypickd nebo extraezofagealni
manifestace RCHJ. Alternativni strategiicdg RCHJ je inhibice refluxu. U vztahu
chronického kasSle srefluxem je zvkastajimavy vysledek nedavné Cochrane recenze
zkoumajici dinnost |&by. Bylo zde identifikovdno deév studii s dosglymi pacienty,
srovnavajici PPI s placebem se zahrnutou metaanalydebyl pozorovan Zadny vyznamny
rozdil v &inku mezi PPl a placebem v celkovéfeSeni kasle (OR 0,46, 95% interval
spolehlivosti (Cl) 0,19-1,15). Pacienti na PPI vxiaali mirné, ale vyznamné zlepSeni kasle

v pouzitém skdre po 2-3&sicich I&by PPI (v pipads spojenych dat mezi studienify

Paradoxs, i kdyZz je sekrece Zalutei kyseliny u pacierit s RCHJ obvykle normalni, je
letalita Zaludéni avy pro epitelové hiky jicnu klicovou udalosti v patogenezi ezofagitidy
a, vmensi nte, ve vyskytu symptom V dusledku toho je I&bny postup zasien
dominant® na inhibici sekrece kyseliny. Suprese HCI vSakziédt nel&i refluxni chorobu.
Léky tlumici sekreci HCI napomahajic& RCHJ spiSe népnym zpisobem. Z toho
vyplyva, Ze dinnost nejuziva&Si skupiny lék — inhibitori protonové pumpy (PPI) — se
znané lisi s projevy onemoami, v zavislosti na ni¢, do jaké jsou tyto projevy épobeny
kyselinou. Racionalni pouziti latek, které tlumkreei HCI v Zaludku, vyplyva ze znalosti
fyziologickych regulaci. Sekrece HCI intragastrigkeyzavisla na a)gsobeni acetylcholinu
(ACH) v disledku neuronalni stimulace n.vagus, b) endokristimulaci gastrinem
uvolnénym z G-bugk antra Zaludku a parakrinni stimulaci histaminéaery se uvaiuje
ze zirnych buék. Podstatn&ast &inku a) i b) je zprogedkovana uvoknym histaminem.
V parietalnich biikach Zaludéni sliznice histamin stimuluje H2-histaminové retep, ktere
jsou pozitivig spojeny s adenylatcyklazou (zvySuje se tvorba cANPPostaglandiny naopak
aktivitu tohoto enzymu inhibuji. Vlastni sekrecedikovych ionfi je zprostedkovana

protonovou pumpou-H-K-ATPazou, ktera secernuje @ladeniho lumen kationty vodiku a
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do buiky cerpé draselné ionty. DalSimi stimuly pro aktivamtpnové pumpy jsou gastrin a
ACH, které stimuluji pumpu pragdnictvim Ca+. Sekrece H+ na luminélni stramo#iuje
nahromadni Zaludeéni HCI v koncentraci az 0,1 N. V lumen Zaludku jekp®znym pH
hodnota mezi 1 a 2. Povrchové epitelovélyusecernuji hlen a bikarbonat, které oba maji
protektivni efekt na Zaludai sliznici. Podgtem pro jejich zvySenou sekreci jsou
prostaglandiny a také ACH?°

Z dostupnych lék, které potl&uji produkci HCI, se vyuZivaji 1) anticholinergik@1l
parasympatolytika), 2) H2 blokatory a 3) inhibitgmotonové pumpy (PPI).

1) Anticholinergika-selektivni parasympatolytika

SniZzeni sekrece HCI Ize dosahnout i selektivnimagorismem M1 receptibr vedoucim
k potlateni uvolrgni acetylcholinu a tim i sekund&rnhistaminu z parakrinnich bék
Pouzivanou latkou z této skupiny byl pirenzepin giB@&em, Gastrozepin). Proché

acidopeptickych onemoéni se v sotiasnosti jiz neuziva.
2) H2 blokéatory — H2 antihistaminika

H2 blokatory jsou latky, které antagonizugfinek histaminu na H2 receptorech, coz vede
k poklesu tvorby HCI stimulované histaminem nebayijni podréty (acetylcholinem,
gastrinem aj.). Stupeinhibice odpovida plazmatické koncentraci |ékuz&touci dinky
nejsou casté a pdt mezi & cefalea, nauzea, exantem, pruritus, myalgie, attiida,
impotence, gynekomastie (inhibice androgennichptece a zvySena sekrece prolaktinu),
poruchy krvetvorby a jaterni funkce. Antihistamiaike po peroralnim podani detabsorbuji

a maximum koncentrace dosahuji za 1-2 hodiny pampigdbiologicka dostupnost je udavana
v 50 %. Jsou metabolizovana jatry a maji vztahtkadyomu P-450. H2 blokatory maji po
72 hodinach tendenci k tvarliolerance, ktera vede ke zdvojnasobeni davky dR&boru,
aby byla udrZena intragastrickd hladina aléspbl > 4 u pacierit s gredchozim uzivanim.
Skupina H2 blokatdr je stale na trhu, ¢koli je jejich efekt nesrovnateinnizsi oproti
progresivié se rozvijejici skup#PPI. V sodasnosti nejsou H2 blokatory dopoovany pro
akutni l&€bu refluxni choroby jicnu, rowz se prokazala vyrazmnizsi &innost v udrzeni

remise onemogcmi.
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3) Inhibitory protonové pumpy — PPI

PPI jsou nejéinngjSi antisekretoricky fsobici latky. Potkuji sekreci HCI bez ohledu na typ
puvodniho stimulaniho pod®tu, protoZze jde o inhibici cilového seknétho mechanismu
v parietalnich biikach Zaludku, sekrece pepsinu neni odhay pouze druhothje snizena
jeho aktivita vlivem alkalického pH. Latky typu oprazolu, jako prvnihodinného Iéku této
kategorie, jsou prolatky, které jsou krevni cesppanaseny k htkdm Zzaludeni sliznice.
Vyluéuji se parietalnimi hikami do lumen v bezprastdni blizkosti H-K-ATPazy. Vlivem
secernovanych H+ se prolatkyéni na reaktivni metabolity, které reaguji s SH skami
protonové pumpy. Ta je tak ireverzikiliblokovana a jeji funkce se obnovi az po syntéze
nového enzymu. Blokada transportu H+ do lumen Zalud/a po jedné davce asi 24 hodin a
plné vymizi za 4-5 df. NejvySSi dinek maji PPl v okamziku, kdy je parietalni nka
maximalré stimulovana. K tomuto stavuétdinou v Zaludku dochazi po jidle po delSim
lacnéni (snidad po na@&nim lanéni). Z tohoto dvodu by se iy PPl podavat v rannich
hodinach ped jidlem. Absorpce po p.o. podani je rychla, lgalkd dostupnost je asi 70 %,
vazba na proteiny je silnd — 95 %. Rozklad latgatvech probiha s potasem 30-90 min.
Metabolity jsou vyldovany ledvinami acast&né Zluci, ulansoprazolu ipvazi ZzZIuci.
Biologicka dostupnost je zvySena u padienysSiho ¥ku a u nemocnych s poskozenymi
jaternimi funkcemi, ale prakticky se n&ni pfi renalni insuficienci. V satasné dob jsou na
trhu PPl kdispozici tyto druhy: omeprazol, lanzmwl, pantoprazol, rabeprazol a
esomeprazol. Studie, které srovnavaly omeprazaizolarazol a pantoprazol, da&bp

k zawram, Ze tyto pipravky jsou tér shodné ve farmakokinetice, tgobu @inku,
acinnosti, tolerabilig a bezpénosti podavani. Rozdilnost jednotlivych typPI je ve ¥tSine
publikovanych studii sp&ivana pevazrié v rychlosti nastupu dinku a nikoliv napiklad

v procentu vyléenych pacierit nebo procentu pacient dlouhodobé remisi. N&j&i typ PPI
esomeprazol je prvnim isomerem omeprazolu a sedjingnou strukturou vykazuje dle
provedenych studii asi 0 13 % vys&iininost ve srovnani s omeprazolem. Vyvoj skupiny
inhibitori  protonové pumpy se dale z&mje nejen k novym molekulam, ale ran

k moZnosti novych |ékovych forem, aby bylo moZnasitt indikaéni skupiny &chto 1éki
napiklad pro pacienty se snizenou schopnosti polykanyvoj oralnich suspenzi, granuiat
a pod**°

PPl obect vykazuji nizké procento vyskytu vedlejSich nezaddu &inka. NegastjSim
piiznakem je cefalea, imy, infekce HCD, flatulence, nauzea a vomitusicheyyskyt se
vSak signifikants neliSi od skupiny H2 blokatdra placeba. Mezi mozné vedlejSinky je
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mozno z&dit ipopisované snizeni hladiny vitaminu B12, r&tebyva pileZitostre
popisovano u dlouhodobécldy pacient s Zollinger-Ellisonovym syndromem. Tomuto faktu
piedchazime monitoringem hladiny B12 a jednoduchqlesaentaci.

Lékové interakce takto rozéné Iékové skupiny jsou znamé — hapomeprazolu je znama
lekova interakce mezi bizmutem a claritromycinerdy lse zvySuje absorpce a vrcholova
koncentrace. Dale tie prodluZovat eliminaci diazepamu, warfarinu ayfeimu. U pacient

na teofylinech nebo propranololu nebyly interakegrmmenany. Lansoprazol, rabeprazol a
pantoprazol nemaji signifikantni interakce s waniam, teofyliny a diazepamem. VSeobecny
efekt PPI, tedy zvySeni pH intragastricky, vSakzennepimo ovlivnit vstebavani skterych
|éka, nag. ketokonazolu, ampicilinu a Fe-prepdraBiologickd dostupnost lansoprazolu je
vyznamrié redukovana, pokud je podavan s jidlem, zatimcatwstPPl — omeprazol a

rabeprazol — tuto skuteost nevykazuji. Je viak dopdovano jejich podavani natao **°
Snizeni pdétu TLESR

TLESR jsou dominantnim mechanismem refluxuetsmy pacieni s RCHJ. V dsledku toho
je farmakologicka inhibice TLESR atraktivnim terapekym cilem pro RCHJ a koncéam

muze byt v I€bé regurgitace &inngjSi nez PPI. Baklofen, agonista GABAnhibuje vagovou
drahu pro TLESR jak centrairtak i perifers.*** Vzhledem k tomu, Ze Iék prochaziep
hematoencefalickou bariéru mozku, vykazuje neuiok#g nezadouci dinky (ospalost,
zavrat), které omezuji jeho pouziti pro RCHJ v klinickéxi. Z tohoto dvodu se vyvijeji
novi agonisté GABA ve snaze omezit tyto nezadoudinky. Experimentalsé arbaclofen
placarbil, pro-drug farmakologicky aktivni R-izometaclofenu, snizuje et

postprandialnich refluxnich epizo®. Podobs lesogaberan, novy agonista GABArokazal

snizeni postprandialnich TLES.
ZvySeni clearance kyseliny

Pacienti se symptomy RCHJ vykazuji zhorSeny efei§tani (clearance) objemu kyseliny
z jicnuX*’ MaZe to byt dsledkem jak mensi peristaltické funkce, talnly nagiklad hiatové
kyly. Snizenim doby kontaktu refluxatu se sliznichizeme dosahnout i pokles
symptomatologie. Metody nebo postupy, které by mehit giznivy vliv, zahrnuji elevaci
hlavové ¢asti izka a vyhybani s&asnému ulehnuti po najezeni. ReZzimova i@padtse
doporiuji v kombinaci s prokinetiky nebo protektivy sliza jicnu. Prozatim vSak

nedosahuji &innosti srovnatelné s PPI.
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Prokinetika

Videdlnim gipadt by mela prokinetika zvySit jicnovou clearanci zvySenirarigtaltiky.
BohuZel zadné takové léky nejsou v&msné dob k dispozici. Alternativnim fistupem je
podpora vyprazitbvani zaludku, ktera ize mit sekundarni efekt na snizeni vyskytu TLESR.
Z dostupnych prokinetik je kdispozici metocloprdmiktery nize zlepSit Zaludai
vyprazdiovani**® Nicmére nejsou k dispozici za4dné kvalitni udaje, kterépmrdji pouzivani
metoclopramidu bdi v monoterapii nebo v podmé l&bé u jicnové nebo ip podezeni na
mimojicnovou symptomatologii RCHJ. Vzhledem k piofitoxicity |éku je aktualni
dopori&eni proti pouziti metoclopramidu v RCHJ, protozéipadna rizika pevysuji
potencialni pinosy**® Jedinym relativid vhodnym preparatem ngeském trhu je itoprid,
jehoz &innost na I&bu refluxni choroby jicnu nebyla &ena Zadnou validni studii, ma vsak,

ve srovnani s metoclopramidem, relativrizké procento centralnich nezadoucicimk.
Slizniéni ochrana

SniZzena propustnost sliznice jicnu pro luminalmatbniiZze snizit toxické €inky refluxatu
na sliznici jicnu. Rebapimid by mohl zvySovat Za&k epiteliaini bariérd® V souladu
stouto hypotézou byla kombinace rebamipidu a laresmlu 15 mg pro udrZzeni
dlouhodobého zmismi priznaka u pacieni s ezofagitidou LA klasifikace stupnA a B

(&inngj$i nez samotny lansoprazol 15 mMy.

DalSi eventualitou sliziini ochrany je stimulovana sekrece slimmich ochrannych faktér
Hydrogenuhkitany, mucin, epidermalniistovy faktor (EGF), transforndai ristovy faktor
alfa (TGF-alfa) a prostaglandin E2 jsotitpmny ve slinach a jicnovém sekretu. Z latek, &ter
zvysuji objem slinné a jicnové sekrece, byl sledotegaserod, agonista receptoru serotonin
5-hydroxytryptaminu 4. V randomizované studii zaljici 88 pacient s chronickou zacpou a
RCHJ nebo dyspepsii indukovala kombinace tegasesiogkomeprazolu kompletni Glevu od
paleni Zzahy u 85 % paciénbproti 40 % u samotného esomeprazolu a 47 % uts@mo
tegaserodd>? Lék je vCR pouze na mim@dny dovoz a hlavni indikai skupinou je

obstipace.
Viscerdlni hypersenzitivita a tzv. alternativni zpisoby &by

U nékterych pacierit s erozivni ezofagitidou a zejména u neeroziviluxeii choroby jicnu je
zvySena citlivost na podty. To miZze byt demonstrovano roztazenim balonku v jicnuoneb

perfuzi kyselinou (Bernstein test). Hypersenzitivni pacienti maji snizeny ppab vnimani
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téchto poditi a snizeny préh pro zaZivani bolesti ve srovnamidsavymi dobrovolniky>?
Stejn& pozorovani byla provedena u padienfunkini bolesti na hrud? Urgitou pomoci
mohou byt antidepresiva, kterd mohou zvySovat gmahvnimani a dyskomfort z oblasti
jicnu. Nutno vSak zvazit, zdada vedlejSich nezadoucictinki spiSe nerize zhorsit pibéh
RCHJ — nafiklad efekt na zpomaleni Zalushé evakuace a cely tranzit traveniny pacientem.
Pomocnym terapeutickymiigtupem je hypnoterapie, ktera snizuje psychickeeita byla
navrzena jako alternativni terapie, zwast pacieni s atypickymi piznaky RCHJ.

V randomizované studii zahrnujici 28 paciestnekardialni bolesti na hrudi byla navozena
globéalni dleva od bolesti u paciéntlééenych hypnoterapii¢astji, nez tomu bylo

u kontrolniho souboru (80 % oproti 23 %, p = 0,008ejr¢ tak se hypnoterapie zdala byt
prosgsnym zmgisobem |éby v pripact paciend s pocity globu. DalSi moznou alternativni
metodou léby nagiklad u pacient, u kterych selhala é&a PPI, je akupunktura. Na vysledky
hodnotici efektdchto postuf je treba vykat.

2.2.9.2Chirurgie a endoskopicka l&ba, chirurgicka fundoplikace

V kontrolovanych studiich je antirefluxni chirurgigti kontrole péaleni Zahy a kyselé
regurgitace stejh U¢inna jako |éba PPI. Mezi obecné indikace chirurgickéblg radime
selh&ni konzervativni terapiesZzké komplikace refluxni choroby jicnwetré rekurentnich
respir&gnich infekfi. Zvlas€ vhodné je zvazit provedeni fundoplikace u padient

S pretrvavajici regurgitaci. Indikaci antirefluxni opee ovlivni:

funkéni stav jicnu (propulsivni sila, atd),
délka jicnu,
piitomnost hypersekrece,

zpomalené Zaludei vyprazaovani,

ok~ 0N E

obecné opetmi riziko (K, pridruzena onemodemi).

Randomizovana studieOTUS srovnavajici laparoskopickou antirefluxni chirurgjiéibou
esomeprazolem u paciéns chronickou RCHJ prokédzala dobry efekt chirurgidé&by.
Béhem prvnich 3 let sledovani byly jak laparoskopitikédoplikace tak terapie PPl poda@bn
icinné v dosaZeni tplné remise symptoltt Odhadované ity remisi po 5 letech byly vysi

u esomeprazolu nez ve skupinlaparoskopické fundoplikace (92 % versus 85 %,
p = 0,048)">* Z daldich specifickych iznaki byla sledovana regurgitace, ktera byla

signifikantre horSi ve skupi konzervativni terapie nez v opé&na skupirg (13 % oproti 2 %,
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p < 0,001) Dysfagie, nadymani a flatulence bylynamré ¢astgjsSi ve skupig fundoplikace

£>4 Vv disledku toho by potenciélniipos antirefluxni operacedn

nez ve skupi& létené PP
byt zvaZzen s ohledem na mozny fiepivy vyskyt novych giznaki navazujicich na operaci,
zvlase dysfagii, nadymani, neschopnostihnuti a poopektamich stevnich piznaki
(nadymani, plynatost, fjem, bolesti kicha). DalSim dlezitym poZzadavkem na antirefluxni
operaci je pitomnost ¢ZSi dysmotility jicnu. K antirefluxni operaci je tpeba pistupovat
uvazliv, po dokonalém vysEni’®>'*® Vhodny je multioborovy fistup a komunikace
gastroenterologa s chirurgem, respektive s chickiggn centrem s vySSim  fem

provedenych operaci.

2.2.9.3Nové zpisoby antirefluxni terapie

V sowasné dob existuji d¥ terapeutické metody, éburcené k obno¥ kompetentnosti
v oblasti ezofagogastrické junkce, které stéle Ipdaeji hodnocenimi v klinickych studiich
nebo schvalovacich procesech: transoralni bezihcfandoplikace (TIF) siistrojem
EsophyX® a z&zeni LINX® augmentace — posilenissate >’V jejich prosgch hovd,
Ze jsou navrzeny tak, aby byly reverzibilnite®poklada se, Ze budoutmobovat mé#
nezadoucich dinkia neZli laparoskopicka fundoplikace. Potenciapitedstavuji pechodnou

terapii mezi stavajicimi medikamentoznimi postumhaurgickymi gistupy vieSeni RCHJ.
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3 Cil prace

Vyuziti 24hodinové multikanalové impedance a pHieeficnu pro diagnostiku pacient
s refluxni chorobou jicnu (RCHJ).

Pracovni subhypotézy:

1. Rozdil v charakteru patologického refluxu mezi skami pacieni s klasickou

RCHJ, a tzv. EER
2. Vliv samotného zavedeni sondy k 24hodinovému slédbimpedance a pH-metrie na

spanek pacieit Tolerance sondy resp. compliance k vieait
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4 Metodika (vybér pacienti, metodika statistického hodnoceni,
metodika vySeFeni)

Prace souhrrin hodnoti provedena vygenhi ambulantni 24hodinovou multikanalovou

jicnovou impedancii a pH-metrii (MIl-pH).

Z celkového p&tu 1200 vysaeni MIl-pH, ktera byla provasha ve funkni laboratéi IGEK
vletech 2012-2018, bylo do prace zahrnuto 330gpdici Z nich 130 paciefit
s endoskopicky prokdzanou RCHJ v ramci jiz planéhanantirefluxniho zdkroku na jicnu
pro RCHJ (skupina RCHJ), dale 100 padiekteri byli referovani na naSe pracows ORL
ambulanci s laryngealni symptomatologii nebo cheapo(skupina ORL) aféti skupinu
100 pacient tvorili pacienti z plicnich a alergologickych ambulanpfo podegeni na

extraezofagedlni reflux (skupina plicni).

Skupina pacierit s RCHJ nila provedenu horni endoskopii. U vSech padieskupiny 1-3
bylo pred zavedenim pH-impedan sondy provedeno také vyEati motility jicnu metodou
HRM z divodu objektivizace vzdalenosti horni hranice LESrmm$u a vyloteni zavazné
dysmotility jicnu. Po vySéeni motility jicnu byla zavedena sonda pro 24hodmo
ambulantni multikanalovou impedanci a pH-metriinjic(MIl-pH). Sogasré byl vSem
vySetenym paciertm podan dotaznik, tykajici se subjektivniho hodnogeality spanku se
zavedenou sondou. Po 24hodinovém zaznamu impeaampte jicnu byl zdznam nejde
vizualre zkontrolovan, dopkna data z deniku pacienta a poté provedena autkaanalyza
dat. Pacienti byli na zaklaaziskanych vysledkinformovani o dalSim terapeutickém postupu

a rezimovych op#enich.

4.1 Metodika statistického hodnoceni vysled& MIl-pH

V ramci analyzy byly srovnavany parametry pH-metaeimpedance jicnu meziemi
skupinami pacierit které tvdili pacienti s typickym gastroezofagealnim refluxéRICHJ),

pacienti s otorhinolaryngologickym oneme@aim (ORL) a pacienti s plicnim onema@ciim.

Nekysely reflux byl kategorizovdn do podoby bingondmenné a spolu s pohlavim pacienta
byl sumarizovdn pomoci absolutnich a relativrietnosti. Kategorialni protnné byly mezi

skupinami srovnavany pomoci Pearsonova chi-kvaelsai.

Pro sumarizaci &ku a promdnnych tykajicich se pH-metrie a impedance jicnu fyliZit

pramér, smérodatna odchylka (SD), median, minimum a maximunm{max). Normalita dat
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byla zamitnuta pro &Sinu srovnavanych paramiétmezi skupinami, a tudiz byly rozdily
v hodnotach pH-metrie a impedance hodnoceny naadékleparametrického Kruskallova-
Wallisova testu. Pro blizSi porovnani jednotlivyctkupin mezi sebou byl pouzit
neparametricky Maniv-Whitneyho test. Vysledky byly vizualizovany ponidaabicovych

grafu (tzv. boxploty) a sloupcového grafu.

V tabulkach a grafech jsoudng vyznaeny p-hodnoty, které jsou statisticky vyznamné na

hladirg vyznamnosti 5 %.

4.2 Metodika statistického hodnoceni vysledik manometrie jicnu (HRM)

V ramci analyzy byly srovnavany parametry manoregidnu (HRM) mezifemi skupinami
pacienti, kterymi byli pacienti s typickym gastroezofagdainrefluxem (RCHJ), pacienti
s otorhinolaryngologickym onemog&gmm (ORL) a pacienti s plicnim onemaoim.

Pro sumarizaci proémnych byl pouzit pimér, smérodatna odchylka (SD), median, minimum

a maximum (min-max).

Normalita pro sledované parametry v jednotlivychughkéach byla ottovana graficky,
pomoci Shapirova-Wilkova testu a Kolmogorovova-$mwwmova testu. Homogenita rozptylu
jednotlivych parameir mezi skupinami byla testovana Levenovym testem. Zdklacd
potvrzeni normality a homogenity dat byla pro s@vinparametr mezi skupinami pouzita

analyza rozptylu (ANOVA) a pro mnohonasobné porovriaikeyova metoda.

V tabulce a grafu jsou tné vyznaeny p-hodnoty, které jsou statisticky vyznamné laaing

vyznamnosti 5 %.

4.3 Metodika statistického hodnoceni vysledi dotaznikového Sateni

Pri statistickém vyhodnoceni fmkumoveho dotazniku sledovanych spojitych charéastiler
pacienta (¥ku, vySky, hmotnosti a BMI) a odhadu doby spankuabgouzita zakladni
popisna statistika, tedy jnér, smérodatna odchylka (SD), median, minimum a maximum.
Ostatni odpo¥di z dotazniku byly sumarizovany pomoci absolutrdatelativnich¢etnosti a
graficky znazortiny pomoci pruhovych nebo sloupcovych graRozdil v délce usinanigd

a po zavedeni endoskopické sondy byl hodnocen pomp@oveho Wilcoxonova testu.
Rozdily v kvali¢ spanku, v dob usinani, ve frekvenci gaiho buzeni a v d@businani po
vzbuzeni ped a po zavedeni sondy byly hodnoceny pomoci zéhébo McNemarova testu
(tzv. McNemar-Bowker test). Vliv vybranych &8ich, vnitnich a demografickych faktibmna

rozdil v dolk usinani ped a po zavedeni endoskopické sondy byl hodnocenogio
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Mannova-Whitneyho testu (viipact 2 kategorii u vybraného faktoru) nebo Kruskalova-
Walllisova testu (vfipackt 3 a vice kategorii uvybraného faktoru). U hodmdckvality
spanku, doby usinani, frekvencecnimo buzeni a doby usinani po vzbuzeni byli pacient
podle zmény pred a po zavedeni sondy reélehi vzdy do 3 kategorii: (1) pacienti, u kterych
po zavedeni sondy nedoSlo ke ém) (2) pacienti, u kterych doSlo po zavedeni sondy
ke zhorSeni, (3) pacienti, u kterych doslo po zawédsondy ke zlepSeni. Vliv vybranych

faktoni na tyto znény byl pak hodnocen pomoci Fisherova exaktnihatest

4.4  Vlastni metody prace
4.4.1 MIl-pH — Multikanalové impedance a pH-metrie jicnu

V roce 1991 Silny a kol. jako prvni publikovali euhovou metodiku pro detekci pohybu

sousta jicnem®*

Impedance z fyzikalniho pohledu popisuje zdanlidpar a fdzovy posuv n&p proti proudu
pii praichodu harmonickéhoistlaveho elektrického proudu dané frekvenceridggk, ze par
izolovanych elektrod umistime do jicnu &ppjime je na slaby proud, uzavse elektricky
okruh ges ionty jicnové mukosy a lumen obepinaji¢hgtjicnu. V praxi to znamena, Ze
vodivost v prazdném lumen jicnu je relativstabilni, elektricky okruh registruje hodnoty 2-
4 000 ohnd. Pokud do takového prdetli ijde bolus vzduchu nebo tekutiny, mezi
elektrodami se rapi@n zlepSi vodivost diky zvySujicimu sefilpru ionta (tekutina) a
impedance klesa, nebo naopakiippd piichoziho vzduchu impedance rapidveroste'®?
Pokud bolus opusti &enou oblast, dochazi k restitii f4zi a nastoleni vychozich hodnot
impedance vnihiho prostedi jicnu. Pokud je na katetru uloZeno vice impédih senzat,

je mozno sledovat i proéi retrogradni pohyb v jicnu. Polykani je zaznamenanmgnou
impedance ve sénu progradnim, epizody refluxu jsou vyjédy znénou impedance strem

retrogradnim.
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Obrazek 1. Mll-pH — zaznam refluxni epizody dle pH klasifiltanekyselého a smiSeného
typu

Z1-76: kandly pro sniméni impedance, pH 1: kanal mpetricky. Mode vybrana epizoda
gastroezofagealniho smiSeného refluxu do jicnu,radt@rizovana nejprve poklesem
impedance v kanalu Z6 s proximalninegim.

~

Nase pracovigtjako prvni vCR od roku 2007 pouzivékistroje Ohmega-MMS k simultanni
monitoraci 24hodinového pH-profilu jicnu s impedangcnu. Ristroj je velikostg

i hmotnost® shodny s pedeSlym modelem k &eni pH jicnu. Estroj je nutno po zadani
demografickych dat pacienta kalibrovat a takpiavit k méteni. K dispozici jsou sondy
S 6-8 snim& impedance, pH je #teno bul’ antimonovym krystalem s viiti referegni
elektrodou nebo snimam ISFET. Ambulantni monitorovani impedance-pHizen byt
provedeno tznymi katetry, které obsahujizny paet metficich segmerit impedance a pH
elektrody v fiznych konfiguracich. Typicky katetr ma pH elektrodyniséné 5cm nad
manometricky utenym dolnim jicnovym siratem (podob# jako konvegni testovani pH),
spolu se Sesti nebo vice segmentteni impedance (které se skladaji ze dvou kovovych
kruhovych elektrod rozmigtych obvykle 2 cm od sebe) pro detekciémnimpedance jicnu.
Zavedeni nifici sondy po pokeni pacienta a podepsani informovaného souhlagkangm

je zcela standardnim postupeifep nos. Lokalizaci @atujeme ot on-line pomoci ré&eni
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pH nebo dle fedchozi provedené manometrie jicnu &ofm horni hranice LES. Po
verifikaci uloZeni a fipevreni katetru k nosu a olskji pacient odchézi daims tradénim
powenim o zaznamu epizod jidla, lezeni a potiZhdBn néreni nemocny nemusi dodrZzovat
dietu, roviz neni podminkou vysazeni PPIl. Vygei ukorujeme po proéhnuti
24hodinového zaznamu, kdy je vytazen&ini sonda a data jsou transferovana déitpie,
kde rovreZz probiha zprvu automaticka analyza. Vyhodnocetiiogthového zaznamu pH-
jicnu nabizi DeMeesterovo skore, tzv.fraction-tisgmptomovy index a dalSi moznosti
hodnoceni refluxatu. Zaznam impedance je nutno #@lahuprojit po jednotlivych
vyznaenych udalostech (alkalicky reflux a pod.), protcagomatické ozrimvani slab
kyselych nebo alkalickych refluxnich epizod neni0%0 pesné. Vzdy je feba vylowit
artefakty méteni. Pro vyhodnoceni impedance je mozno pouZzitaaijrktera velmi fehledré

a dvojroznérné zobrazuje korelaci polykani, refluxu, aerofagieodps namsienym pH.
Multikanalové snimani impedance s pH jicnu ndm dovmdnotit typ refluxatu dle
tzv. Portské klasifikace (kysely refluxat s pH pédslalg kysely-WAR s pH mezi 4 a 7 a
alkalicky s pH nad 7), a ro¥#a slozeni polykaného materialu. Unoje rozliSeni mezi
polykanim vzduchu nebo solidniho sou€fakrome stanoveni fitomnosti refluxu mzeme
také prokazat, zda symptomy pacientamp souviseji s refluxem. Nejpouzivgdi jsou dw
metody pro vyhodnocenfasové souvislosti mezi refluxnimi epizodami #zpaky, a to
Symptomovy index (Symptom Index, Sl) a Prgwadobnost pdruzeni giznaku (Symptom
Association Probability, SAPf*'?? S| je definovan jako procentudini podikiznakt
udélosti, kterécaso¥ souviseji s refluxnimi epizodami (@&t s refluxem souvisejicich
symptonii / celkovy p@et riznaki x 100 %). V pipack, Ze je SI 50 % a vysSi, je ozea za
pozitivni, coz znamena, Zefipnak se vztahuje krefluxu. SAP se wja rozdlenim
zadznamu pH nebo impedance-pH do dvouminutovych eetjmJe vytvdena tzv. 2x2
kontingergni tabulka s p&tem segmerit s piznaky a bez ffiznaki, a s refluxem nebo bez
refluxu; pravépodobnost, Ze k pozitivni asociaci mezi refluxerpii@naky doslo vice nez
nahodou, je hodnocena pomoci modifikovaného chéiatavého testu, a hodnota SAP vice

neZ 90 % se povaZuje za pozitivi.
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4.4.2 HRM (High Resolution Manometry) — manometrie o vys&ém stupni rozliSeni

VySeteni motility jicnu perfuzni jicnovou manometrii flatnezi zakladni objektivni a
komplementarni vySggni motility jicnu u paciefit s¢astou symptomatologii odynofagie,
dysfagie, tzv. nekardialni bolesti na hrudi a dal®@CHJ. Komplexnost procesu vedla
k vytvoreni a zdokonaleni technikyéteni tlakovych zrmén v jicnu a LES metodou HRM —
High-Resolution-Manometry neboli manometrie s vysok rozliSenim. Sotasné
manometrické systémy, vyuZivajici proeieni tlaki v jicnu Ehem polykani 4-8 kana)
nemohou dostate¢ dolre detail@ popsat cely prostorovy templat tlakovych deglutiriah
zmeén. Abnormity motility jicnu mohou postihnout pouaely segment jicnu a ¥ipad, ze

senzor neni umi& v dostaténé blizkosti patologickych zén, mohou byt lehcerphlédnuty.

Nova metoda vys&ni motility jicnu — HRM — je zaloZena na technad&@m pokroku.
Prvnim krokem byla vyroba ultratenkého katetru sok§ym mnoZzstvim gficich mist. Péet
meticich kanal se dle specifikace pohybuje od 20 do 36. Ravje mozno katetry vybavit
impedagnimi snim&i pro zaznam zin intraluminalni impedance¢bem polykani jicnem.
Katetry jsou v sotasné dob vytvoieny pro oba systémy manometrie — systém vodou-

perfundovany a systém mechano-elektricky.

Druhym krokem bylo vytvieni programu pro zpracovani ziskanych dat, tedynzitaki po
celé ntfené délce jicnu a jejich grafické zpracovani v fedbarevnych map (,plat).
Kazdé tlakové hladih je presré urceno barevné spektrum v podolisobar, jejichz
piekryvanim a logickym dokalkulovanim je dokema vysledna mapa intraezofagealnich
tlakovych zngn. Prikopnikem tohoto typu zpracovani byl dr. ContbirV zaznamu jsou
patrny ¢tyti jasné tlakové segmenty. Prvni reprezentuje jiomokomponentu skeletalni
svaloviny, &fici se od horniho jicnového &&e distalg a kortici navazanim tubularniho
jicnu. Druhou komponentou je hladka svalovina \aetil zvané fechodova zéna, tedy
v mist prepojeni. Feti komponentu tv® tubularni jicen, ktery kafi v zore cétvrté, zor
tlaku, ktery je zpsoben multikomponentnimapobenim vSech anatomickych struktur

v oblasti dolniho jicnového &kace (LES).

System MMS-HRM je vodou perfundovany, pomoci nildat pumpy, ktera zafigje
kontinualni setrvaly tlak vodniho sloupce. Po jedimché kalibraci a paeni pacienta je
sedicimu pacientovi nosem zaveden katetr (pomolykfoi vody). Samotné zavedeni je
snazSi nez zavedeni koneaiho 8kanalového katetru, protoZze vinylovy korpudekru je

pacienty Iépe tolerovan. Vy$ajicimu je umozéna on-line vizualni kontrola zavedeni dle
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nékolika signifikantnich bod: oblasti horniho jicnového &wate, €la jicnu a dolniho
jicnového swrace. Po ukotveni katetru paskou k nosu je pacienvatyk polykani vody a
celé vySeteni dale pokréuje. Spdiva v @iblizne¢ 10 po sob nasledujicich polknutich 5-
10 ml vody (individualg upravujeme dle pacienta). Zaznam je nahravan, cozaa
prabéZznymi zn&kami pro polknuti, event. dalSimi dle W z bohatého menu. Po ukemi
je katetr vytazen a vydeni ukoeno. Analyzu je mozno proveést automatickyniisghbem
vyhodnocenim vSech polknuti, kdy jsodiené parametry vybrané gtacem dle ozné&eného
polykani, nebo si fite vybrat k analyze vhodné sekvence polykani ywyget. Pro ilustraci
uvadim rkolik typickych nalea HRM jicnu u naSich pacieint- viz obrazky 2.-5.
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Obrazek 2.Fyziologicky nalez HRM jicnu

Usek A oblast horniho jicnovéhossie (UES) s relaxaciippolknuti
Usek B pechodové zéna (TZ)
Usek C  peristaltika jicnu

Usek D  oblast dolniho jicnovéhossie (LES) s relaxaci a restituci tlaku po polknuti

Obrazek 3. HRM jicnu pacienta s RCHJ

Usek A oblast horniho jicnovéhossie (UES) s relaxaciippolknuti
Usek B pechodové zéna (TZ)
Usek C  peristaltika jicnu

Usek D  oblast dolniho jicnovéhossce (LES) s relaxaci a restituci tlaku po polknuti

48



Obrazek 4. HRM jicnu pacienta s achalazii jicnu

Usek A oblast horniho jicnovéhossie (UES) s relaxaciippolknuti
Usek B pechodové zéna (TZ)

Usek C  chybjici peristaltika jicnu

Usek D  oblast dolniho jicnovéhossce (LES) bez relaxaceipolknuti

Obrazek 5. HRM jicnu pacienta s louskigovitym jicnem (hyperkontraktilni jicen)
Usek A oblast horniho jicnovéhosste (UES) s relaxaciippolknuti

Usek B pechodové zéna (TZ)

Usek C  vysokoamplitudové peristaltické kontrakdesphuijici hodnoty 150 mmHg

Usek D  oblast dolniho jicnovéhossce (LES) s relaxaci a restituci tlaku po polknuti
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V analyze je mozno diky vysokému gho meficich mist detailgi studovat a popsatadu
fyziologickych nebo patologickych propulsivnich weketropulsivnich &u v doke polknuti,
véetnd presného dynamického zhodnoceni relaxace hornihmvigto sérace (UES) a
dolniho jicnového sirace (LES). Pro LES je moZno provést analyzu basaltiého, relaxace
kumulativni tlak v deglutitivni periad Normalni fyziologicka hodnota IRP je nizSi nez
15 mm Hg. V pipac, Ze je nardrena vysSi hodnota nez 15 mm Hg, je é¢ema zo6na LES

nebo Iépe zona esofago-gastrické junkce (EGJ)Zaka s porusenou relaxaci.

Peristaltika vé&le jicnu je hodnocena z pohledu fyziologické znthloBouze kontrakce
o amplitu¢ nejmérk 30 mm Hg vysoké je schopna posunout sousto distédmerem a je
tedy efektivni. Do praxe ve zpracovani dat z pelti&y v jicnu je gedchozi tvrzeni
pievedeno pomoci t¥eni isobar s odliSnym barevnym rozliSenim a dalegm vyp@tu
CFV (Contractile Front Velocity) — rychlostiiéhi kontrakce, ktera byva v rozmezi 7,5-
8 cm/s. Ve vysledném zpracovani dat jsou jako abryr pii jednotlivém polykani
oznaovany ty kontrakce, které negpji limit 30 mm Hg v amplitud a rychlost jejich $eni

v oblasti neni delSi nez 2 cm. DalSi zajimavy patage tzv DCI (Distal Contractile Integral)
parametr kvantifikujici kontrakci ¥asoprostorovem useku integraci délky jicnu, trvanim
kontrakce a prmeérnou hodnotou tlaku. PrawloZenim hodnoty trvani kontrakce do indexu
DCI je tato hodnota reprezentatéyi pro popis peristaltické aktivity jicnu, nez ikpad
hodnoceni prmérnych amplitud peristaltiky jicnu ve 4 nebo 6 segteeh. Norma pro DCI je
pod 5000 mm Hg.s.cm, louska@vity jicen ma DCI mezi 5000 a 8000 mmHg.s.cm a
podskupina spastického lougkavitého jicnu ma hodnoty DCI nad 8000 mmHg.s.cralSD
hodnotou, kterou lze ziskat z analyzy HRM, je tintrabolus pressure (tlak sousta, IBP),
ktery je vysledkem tlakové sily jicnu a vyslednytakém v oblasti junkce nebo LES. Porucha

IBP je Zetelre viditelna u jicnové obstrukce.
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5  Vysledky

5.1 Vysledky 24hodinové Mll-pH
5.1.1 Popisna statistika souboru pacieni Mll-pH

Datovy soubor se skladal zefi t skupin pacienit s diagnézami tykajicimi se:
gastroezofagealniho refluxu §N= 104), otorhinolaryngologie @N = 100) a plicniho
onemocgni (Np = 100). Z @ivodniho p&tu 130 pacierit s RCHJ bylo pro technické chyby

meieni zéazeno 104 pacieint

Tabulka 2. popisuje zastoupeni Zertednost pitomnosti nekyselého refluxu mezintito

skupinami. U obou prosmnych bylo prokazano statisticky odliSné zastoupeni

Tabulka 3. sumarizuje a porovnavékwva parametry refluxu (pH-metrie a impedance). Mezi
srovnhavanymi skupinami se statisticky vyzna&nhgil vék pacieni, DM skore, WAR reflux

(slake kysely reflux), nekysely reflux, tekuty reflux, §eny reflux a vySka refluxatu.

Tabulka 2. Sumarizace a srovnani zastoupeni Zen a nekysedfluxu mezi skupinami
(Ne = 104; Ny = 100; N» = 100)

n % p-hodnota
Pohlavi (Zeny)
RCHJ 51 49 %
ORL 52 52 % 0,002
Plicni 72 72 %
Nekysely reflux
RCHJ 21 20 %
ORL 37 37 % 0,029
Plicni 29 29 %
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Tabulka 3. Sumarizace a srovnanékwu a parametr refluxu mezi skupinami (= 104;

No = 100; No = 100)

Praimer SD Median Min-max p-hodnota
Vék
RCHJ 52,0 16,1 55,0 17,0-80,0
ORL 45,5 15,0 45,5 16,0-73,0 0,002
Plicni 52,5 14,2 53,0 20,0-87,0
DM skore
RCHJ 53,5 54,9 36,6 7,5-300,7
ORL 25,2 29,1 17,2 1,4-210,2 < 0,001
Plicni 25,4 29,4 17,6 0,2-180,5
Kysely reflux
RCHJ 40,6 29,1 35,5 0,0-139,0
ORL 38,6 25,8 33,5 0,0-118,0 0,077
Plicni 31,9 24,5 27,0 0,0-99,0
WAR reflux
RCHJ 47,4 41,6 42,0 0,0-255,0
ORL 67,4 42,7 58,5 8,0-218,0 < 0,001
Plicni 50,6 32,3 48,5 0,0-151,0
Nekysely reflux
RCHJ 0,8 2,2 0,0 0,0-12,0
ORL 4,1 16,1 0,0 0,0-143,0 0,023
Plicni 2,9 12,9 0,0 0,0-110
Tekuty reflux
RCHJ 20,0 18,4 15,0 0,0-91,C
ORL 27,1 29,7 19,0 0,0-169,0 0,047
Plicni 17,5 14,7 15,5 0,0-77,0
SmiSeny reflux
RCHJ 41,5 32,2 38,0 0,0-181,0
ORL 47,6 30,2 41,0 0,0-183,0 0,032
Plicni 36,2 23,0 34,5 0,0-119,0
Plynny reflux
RCHJ 27,3 25,0 21,0 1,0-180,0
ORL 35,4 31,3 27,0 3,0-192,0 0,140
Plicni 31,7 27,5 23,0 2,0-148,0
VysSka refluxatu [mm]
RCHJ 27,6 25,0 20,0 0,0-132,0
ORL 32,6 23,1 28,5 0,0-146,0 0,038
Plicni 30,8 21,5 27,5 0,0-103,0
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5.1.2 Srovnani pH-metrie jicnu

V hodnotach DM skore byl mezi skupinami padieptokazan statisticky vyznamny roz
(viz tabulka 3). Samostatné porovnani skupin je znazoonnaobrazkt 6. pomoci boxpldi.
Graf je doplgn prislusnymi |-hodnotami. DM skére dosahov u pacieni s RCHJ
vyznamr vySSich hodnov porovnani se skupinou ORL i skupinoplEnim onemocénim
(p <0,001).

..................................... p< 0,001
p< 0,001 p=0,572 i
200 -
160 -
Legenda:
120 ~
w 95. percentl
0
=
W
s 80 ‘
[m} 75. percentl
. . Primér
40 - Median
P - | 25. percentil
J 5. percentil
S
0 T T 1
RCHI ORL Plicni
(N =104) (N = 100) (N = 100)

Obrazek 6.Srovnani DM skore mezi skupine

5.1.3 Srovnani multikanalové impedance jicni

Impedarini charakteristiky byly roztdeny na kvalitu refluxatu (kysely, WAR a nekysel

sloZeni refluxatu (kapalny, smisSeny a plynny) akuyefluxatu
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Kvalita refluxatu

Statisttky vyznamny rozdil mezi skupinami pacignbyl prokdza u WAR refluxu a
nekyselého refluxu (viz tabul 2.; tabulka 3. Samostatné porovnani sku v hodnotach
WAR refluxu je znazorno naobrazku 7.pomoci boxplai. Hodnoty WAR refluxu byly

vyznammé vysSSi upacieni ORL v porovnani s pacienty s RCHp < 0,001) i s pacienty
splicnim onemoc#énim (p = 0,006). Relativnéetnosti nenulového nekyselého refluxu

skupinach jsou znazamy pomoci sloupcového grafu robrazki8. Vyznamg vySsi

zastoupenhekyselého refluxu bylo zji&c u skupiny ORL worovnani se skupincRCHJ

(p = 0,008).

IIIIII p=0,160 .
__p<0QOL . p=0006
190 Legenda:
ZU —
‘ 95, percenti
= ‘
= 20 4
v * 75. percent
o * Primér
g 40 -~ * g Median
25. percentl
‘ ‘ | 5. percenti
U T T ]
RCHI ORL Plicni
(N=104) (N =100) (N =100)

Obrazek 7.Srovnani WAR refluxu mezi skupina

p=0,144
p = 0,008 p=0,229 ;
40% - 3 ] 1
30% -
20% A
10% A
0% , : .
RCHIJ ORL Plicni
(N = 104) (N = 100) (N = 100)

Obrazek 8.Srovnani nekyselého refluxu mezi skupin
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Slozeni refluxatu

Statisticky vyznamny rozdil mezi skupinami pacietyl prokaza v ¢etnosti tekutého a
smiSeného refluxu. Samostatrporovnani skupin Wwodnotach d&hto paramefr jsou
znazorrna na obrazku @ obrazku 10pomoci boxplai. Skupina ORL dosahovala vySSi

hodnot tekutého smiSeného refluy v porovnani se skupinou pacié@ s plicnim

onemocgnim (p = 0,019; p = 0,00¢

P=068
S pz006 ] p=001s |
100 =
20 Legenda:
60 4 95. percentil
=
=
£ 40 1 75. percentil
= .
5 . , Prun’]g—.\r
= . Median
E < * * 25. percentil
| 5. percentil
U ! T T | 1
RCHIJ ORL Plicni
(N =104} (N =100} (N =100)
Obrazek 9.Srovnani tekutého refluxu mezi skupin.
......................................................... p=0434
p=0097 . p-0008 |
120 =
100 + Legenda:
80 + a5, percentil
= -
= B0 -
¢ ~ L4 75. percentil
= 40 - * ~ . Primér
2% Median
E 20 A 25. percentil
“ 5. percentil
U T T 1
RCHJ ORL Plicni
(N =104} (N =100) (N =100}

Obrazek 10.Srovnani smiSeného refluxu mezi skupir
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Kvalita a slozeni refluxatu

V tabulkach 4., 5. a 6. jsou sumarizovana sloZeihixatu postupt pro kysely reflux, WAR

reflux a nekysely reflux. Vyznamné rozdily mezi pilnami byly zjiS€ny pro kysely plynny

reflux, pro vSechny slozky WAR refluxu a pro nekysaglynny reflux.

Tabulka 4. Srovnani sloZzek kyselého refluxu mezi skupinami €N104; Nb = 100; N =

100)
Praimer SD Median Min-max p-hodnota
Tekuty reflux
RCHJ 9,2 9,7 7,0 0,0-70,0
ORL 10,4 10,5 7,0 0,0-48,0 0,160
Plicni 8,5 10,5 6,0 0,0-56,0
é SmisSeny reflux
L IRCHJ 25,3 20,1 22,5 0,0-83,0
3 |ORL 23,8 17,6 19,5 0,0-89,0 0,124
2 |Plicni 20,0 17,4 17,5 0,0-68,0
Plynny reflux
RCHJ 6,1 6,3 4,0 0,0-40,0
ORL 4,5 7,2 2,0 0,0-55,0 0,001
Plicni 3,4 3,9 2,0 0,0-22,0

Tabulka 5. Srovnani slozek WAR refluxu mezi skupinamig(N 104; Ny = 100; N> = 100)

Praimer SD Median Min-max p-hodnota
Tekuty reflux
RCHJ 10,7 13,1 7,0 0,0-52,0
ORL 15,7 21,6 10,0 0,0-136,06 0,012
Plicni 8,6 8,7 7,0 0,0-46,0
% | SmiSeny reflux
@ RCHJ 16,0 19,3 12,0 0,0-101,0
g:: ORL 23,3 20,5 18,0 0,0-126,06 0,001
< |Plicni 15,9 14,2 12,5 0,0-78,0
Plynny reflux
RCHJ 20,7 20,7 15,5 0,0-136,0
ORL 28,4 25,1 21,5 2,0-137,0 0,025
Plicni 26,1 23,4 19,0 0,0-143,C
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Tabulka 6. Srovnani slozek nekyselého refluxu mezi skupirfBigi= 104; No = 100;

Np = 100)
n % p-hodnota
Tekuty reflux
RCHJ 8 8 %
ORL 16 16 % 0,125
x Plicni 9 9 %
E SmiSeny reflux
> |RCHJ 12 12 %
2 |ORL 12 12 % 0,284
® |Plicni 6 6 %
< Plynny reflux
RCHJ 11 11 %
ORL 34 34 % < 0,001
Plicni 29 29 %
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Vyska refluxatu

Vyska refluxdtu se mezi skupinami pacierstatisticky vyznama liSila (viz tabulka 7.).
Samostatné porovnani skupin je znaZom naobrizku 11.pomoci boxplai. V praméru

nizsi vySky dosahoval refli u pacieni s RCHJ worovnani se skupinou ORL (p0,012).

p =0,012 p=0,789 '
100 - 1
80 1 Legenda:
E 60 95. percentil
S
=
=z
= 40 1 75. percentil
£ * . . Primér
] * Median
@I‘ 201 | 25. percentil
= 5. percentil
0 . :
RCHI ORL Plicni
(N =104) (N =100) (N =100)

Obrazek 11.Srovnéani vysky refluxatu mezi skupine

Vyska a sloZeni refluxatu

Tabulka 7.sumarizuje vySku pro tekuty, smiSeny a plynny seflMyznamny rozdil me:
skupinami byl zji&n uvySky tekuté a plynné slozrefluxu.

Tabulka 7. Srovnani vysky jednotlivych sloZek refluxNg = 104; Ny = 100;Np = 100)

Praimer SD Median Min-max p-hodnota
Tekuty reflux
RCHJ 6,2 7,2 4,0 0,C-35,0
—. |ORL 4,5 5,8 2,0 0,C-29,0 0,047
£ | Plicni 4,6 9,6 2,0 0,6-66,0
3 SmiSeny reflux
£ |RCHY 10,5 13,0 7,0 0,C-75,0
= |ORL 11,1 13,0 8,0 0,C-91,0 0,393
g |Plicni 9,0 9,2 6,0 0,C-44,0
2. | Plynny reflux
> [RCHJ 10,9 13,2 5,5 0,C-63,0
ORL 17,0 17,0 12,5 0,020  <0,001
Plicni 17,2 18,0 12,5 0;001,0
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5.2 Vysledky HRM jicnu — pred zavedenim sondy MIl-pH
5.2.1 Popisna statistika a statistické porovnani manomete jicnu

Tabulka 8. sumarizuje a porovnava parametry doljiilioveho s¥race (LES), minimalni
hodnoty LES, pimérné amplitudy peristaltickych kontrakci nad a pad. tp‘echodovou
zénou (TZ) pro pacienty s typickym gastroezofagedlnrefluxem (RCHJ), pacienty
s otorhinolaryngologickym onemogmim (ORL) a pacienty s plicnim onemaaim.
VSechny skupiny byly stejného §&iniho zastoupeni paci@ntStatisticky vyznamny rozdil
mezi skupinami byl prokdzan pouze u amplitudy ndd(@ = 0,035). BliZSi srovnani tohoto
parametru mezi skupinami je zndzé&ma na obrazku 12. pomoci krabicovych @rdtzv.
boxploti). Vyznamri nizSich hodnot dosahovalagp®rna amplituda u pacieints RCHJ
Vv porovnani s pacienty s plicnim oneméaim (p = 0,039). Nebyl zji8h signifikantni rozdil
v stacionarnim tlaku LES a amplitudach primarnigtaltiky pod TZ. Rovaz nebyly zjiS&ény

u jednotlivych skupin paciettzaddné vazné typy dysmotilit jicnu jako migad achalazie

jicnu, difuzni spasmus jicnu a lougkavity jicen.

Tabulka 8. Sumarizace a porovnani paranietmanometrie jicnu mezi srovnavanymi
skupinami

. » ) p-hodnota
Prameér SD Median Min-max
(ANOVA)
LES
RCHJ 14,5 8,0 14,0 2,1-33,0
ORL 15,1 8,8 14,0 2,2-38,1 0,368
Plicni 12,3 6,1 12,1 3,0-27,0
Minimalni hodnota LES
RCHJ 4,36 3,24 3,60 0,50-13,00
ORL 3,44 2,68 3,10 0,70-12,50 0,425
Plicni 3,83 1,92 4,30 0,70-8,00
Amplituda nad TZ [mmHg]
RCHJ 79,8 15,6 77,0 54,0-116,0
ORL 88,7 18,2 87,0 62,0-130,0 0,035
Plicni 90,7 16,1 89,0 65,0-132,0
Amplituda pod TZ [mmHg]
RCHJ 57,6 16,5 59,0 30,0-90,0
ORL 60,3 18,9 54,0 29,0-99,0 0,769
Plicni 57,2 17,3 53,0 31,0-92,0
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p=0,039
p=0,112 p=0,891

140 -

120 -

100 o

40 T T 1
RCHJ ORL Plicni

Obrazek 12.Srovnani amplitudy nad TZ mezi skupinami (p-hodndiy Tukeyovy metody
pro mnohon&asobné porovnani).
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5.3 Vysledky dotaznikového Sateni kvality spanku u pacienfi se zavedenou
sondou MII-pH

5.3.1 ZA&kladni charakteristiky pacienti s refluxni chorobou jicnu a zavedenou sondou

Tabulka 9. sumarizuje zakladni charakteristiky pafii s refluxem, u kterych byla zavedena
sonda a byla hodnocena kvalita spankedpa po zavedeni sondy. Do analyzy bylo zahrnuto
celkem 160 paciefif z toho 51 mu (31,9 %) a 109 Zen (68,1 %). Na obrazcich 13..g§€l4

zobrazen ¥k pacienta a nejvysSi dosazenédladi v zavislosti na pohlavi pacienta.

Tabulka 9. Sumarizace demografickych ukazatpacienta.

- VSichni pacienti Muzi Zen
Charakteristika (n= 260) (n = 51) (n= 1)69)
Praimer Median Praimer Median Praimer Median
(SD) (min; max)| (SD) (min; max)| (SD) (min; max)
Vék pacienta (roky) a7 4_7 49 4_9 46 4_7
(14,0) (20; 74) (15,8) (22; 74) (13,1) (20; 72)
Vyika pacienta(cm) 170 170 178 179 167 165
(8,3) (155; 191)| (6,8) (155; 191)| (6,1) (156; 186)
Hmotnost pacienta(kg) 8 s 86 8 4 70
(17,2) (40;120) (14,0) (59;120) | (17,3) (40; 120)
27 26 27 27 27 25
BMI (kgfrm) (5,4) (15;42) (3,8) (19; 37) (6,0) (15; 42)
n % n % n %
18-25 let 15 9,4 % 3 5,9 % 12 11,0 %
o 26-35 let 21 13,1 % 8 15,7 % 13 11,9 %
Vékove 36-45 let 31 19,4 % 10 19,6 %4 21 19,3 %
kategorie
46-60 let 58 36,3 % 12 23,5% 46 42,2 %
61 a vice let 35 21,9 % 18 35,3 % 17 15,6 %
Zakladni 11 6,9 % 2 3,9% 9 8,3 %
Vyuéen/a 37 23,1 % 13 25,5 % 24 22,0 %
Vzdélani Stredoskolské 58 36,3 % 17 33,3% 41 37,6 %
VySSi odborné 10 6,3 % 4 7,8 % 6 5,5%
VysokoSkolské 44 27,5 % 15 29,49 29 26,6 %
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50% -

42 %
40 % A
2
3 30% -
] 24% @ MuZi
°°- 20% 19%
X 20% @Zeny
10%
0%

18-25let 26-35let 36-45let 46-60let 61+ let

Vék pacienta

Obrazek 13 Grafické znazommi wkovych kategorii pacienta v zavislosti na pohlavi
(n = 160).

% pacientt
0% 10% 20 % 30 % 40 % 50 %

Zakladni

B Muzi
Vyucéen/a

OZeny

Stredoskolské
38%

Vzdélani pacienta

Vyssi odborné

Vysokoskolské

Obrazek 14. Grafické znazorni dosazeného vEtni pacienta v zavislosti na pohlavi
(n = 160).
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5.3.2 Hodnoceni kvality spanku pred a po zavedeni sondy

Tato cast se wnuje zpracovani konkrétnich dotaznikovych otazekajtgich se délky
spanku (1), kvality spanku (2), doby usinani (B)k¥ence néniho buzeni (4) a doby usinani
po vzbuzeni (5) imd a po zavedeni sondy. Posledni podkapitola (B)asauje vysledky
ostatnich otazek, které sémuji obecnym zvyklostemipd usinanim a faktom, které podle

respondenta mohou oviigvat kvalitu jeho spanku.

5.3.2.1Primérna doba spanku pgred a po zavedeni sondy (otdzky 4 a 5 z dotazniku)

Tabulka 10. sednuje sumarizaci a srovnanigonérné doby spankuipd a po zavedeni sondy
a rozdilu mezi nimi, ktery je ro¥d znazorsin na obrazku 15. Zaporna hodnota rozdilu
v délce spanku zig Ze piimérna doba spanku po zavedeni sondy byla u pacieatsi knez

pied zavedenim sondy, tedy doSlo ke zhorSeni po eavedndy.

Pred zavedenim sondy spali pacienti urpéru 7 hodin den®ra po zavedeni sondy 6 hodin.
Prokazal se statisticky vyznamny rozdil v délcenkpdaed a po zavedeni sondy, se sondou
spi pacienti v piméru téngtr o hodinu mé&nez bez sondy.

Tabulka 10. Sumarizace a hodnoceniup@rné doby spanku bez sondy a se sondou
(n = 160).

N Median (min;
Pramér (SD) max) p-hodnota

Pramérna doba spanku p‘ed zavedenim sondy 6,9 (0,9) 7(5;9)
Pramérna doba spanku po zavedeni sondy 6,0 (1,4) 6 (0; 9)
Rozdil v primérné délce spanku s a bez sondy -0,9 (1,4) -1 (-8; 3) < 0,001

Kratsi  spdnek . Delsi spanek

Beze zmény
se sondou se sondou

<« »

40% -
37%
30% -

20% A

% pacienti

10% o 6%
1% qop 1% 2% 1%

0% -
49 8 7 46 5 4 3 -2 -1 0 1 2 3

Rozdil v délce spanku pfed a po zavedeni sondy (hodiny)

Obrazek 15.RozloZeni rozdil v délce spankuipd a po zavedeni sondy (n = 160).
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5.3.2.2Hodnoceni kvality spanku pred a po zavedeni sondy (otazky 6 a 7 z dotazniku)

V tabulce 11. a na obrazku 16. je sumarizovano aiolly znazorgno respondentovo
hodnoceni kvality spankued a po zavedeni sondy. Pacienti hodnotili otazkgkale 1 az 5
(1 = vyborna kvalita a 5 = Spatna kvalita). Zatinpted zavedenim sondy ohodnotilo svou
kvalitu spanku znamkami 1 nebo 2 dohromady 51 %ep#ic po zavedeni sondy to bylo
pouze 29 % pacieit Po zavedeni sondy se naopak zvysil podil pacietéi ohodnotili

kvalitu spanku znamkou 4 (o0 21 %) nebo 5 (0 8 %).

Tabulka 11. Kvalita spanku fed a po zavedeni sondy (n = 160).

Kvall <nk Bez sondy Se sondou

valita spanku N % N %
1 = nejlepsi 22 13,8 % 12 7,5 %
2 59 36,9 % 35 21,9%
3 54 33,8% 42 26,3 %
4 19 11,9% 52 325%
5 = nejhorsi 6 3,8% 19 11,9%

% pacientt
0% 10% 20 % 30% 40%

14 %

8%

| 37% OBez sondy

22%

N

@ Se sondou

34 %
26 %

12%

Hodnoceni kvality spanku
SN w

33%

4%

I

12%

Obrazek 16 Kvalita spanku f&d a po zavedeni sondy (n = 160).

Tabulka 12. charakterizuje vztah mezi kvalitou $papred a po zavedeni sondy. U 37 % ze
vSech pacierit nedoslo po zavedeni sondy k Zadné&rimv hodnoceni kvality spanku (dle
poctu a podilu paciefit na diagonale). Celk@vdoSlo u 52 % paciefnitke zhorSeni kvality
spanku (dle p&tu a podilu paciedt nad diagonalou) a u 11 % pacieriylo pozorovano
zlepSeni kvality spanku po zavedeni sondy (di&wpa podilu paciefitpod diagonéalou). Po
zavedeni sondy tak u paciértoSlo k statisticky vyznamnému zhorSeni kvalitsrspu.
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Vztah mezi kvalitou spankured a po zavedeni sondy je znazorna obrazku 17. Naiklad

u 36 % pacierit, ktefi hodnotili kvalitu svého spankuigd zavedenim sondy znamkou 1
(n =22), nedoslo ke zhorSeni kvality spanku anizawedeni sondy. 32 % pacigénpak
ohodnotilo kvalitu spanku se sondou znamkou 2, 14&eient zhorSilo hodnoceni
0 2 stups, a u 19 % paciefitse zhorSilo hodnoceni o 3 nebo 4 stufiedy hodnotili kvalitu
spanku se sondou znamkou 4 nebo 5).

Tabulka 12. Sumarizace a hodnoceni vztahu mezi kvalitou sp@réd a po zavedeni sondy
(n = 160).

Kvalita spanku Se sondou
q 1 2 3 4 5 p-
Bez sondy n % n % n % n % n % | hodnota
1 8 50%| 7 44%| 3 19%| 1 06%| 3 1,9%
2 1 06%| 21 1319 18 11,3% 16 10,0% 3 1,9%
3 3 19%| 6 38%| 14 889% 24 150% 7 4,4 % | < 0,001
4 0 00%| 1 0,6%| 6 38%| 11 69% 1 0,6 %
5 0 00%| O 00%| 1 06%| O 0,0 % 5 3,1 %

36,9 % | Pacienti, u kteryatedoslo ke zniné v hodnoceni kvality spanku po zavedeni sondy 59

51,9 % | Pacienti, u kterych doSlazkorSenikvality spanku po zavedeni sondy (n = 83)

11,3 % | Pacienti, u kterych doSlo klepSenikvality spanku po zavedeni sondy (n = 18)

100 % -
- 5% - 5% Kvalita spanku
A se sondou
80% - 27 %
14 % m5
44 % 58 %
60% - . w4
32% 31%
=3
40 % A
26 % 02
20% A 36 % 36 % 32% o1
. 11% 17 %
O% 2% 6% 5%
1 2 3 4 5

(n=22) (n=59) (n=54) (n=19) (n=6)

Kvalita spanku bez sondy

Obrazek 17 Vztah mezi kvalitou spanku¢d a po zavedeni sondy (n = 160).
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5.3.2.3Hodnoceni doby usinani ped a po zavedeni sondy (otazky 8 a 9 z dotazniku)

V tabulce 13je sumarizovanadina doba usinani paciéns ohledem naiftomnost sondy,

grafické znazoréni je zobrazeno na obrazku 18. Bez sondy usinalol@minut 43 %

pacienti, po zavedeni sondy uz pouze 30 % padieviyrazre piibylo pacient, kterym trvalo
usinani hodinu nebo déle (o vice nez 10 %).

Tabulka 13. Doba usinaniied a po zavedeni sondy (n = 160).

Doba usinani Bez sondy Se sondou
n % n %
5-10 minut 69 43,1 % 47 29,4 %
15-20 minut 55 34,4 % 42 26,3 %
30-45 minut 27 16,9 % 45 28,1 %
Hodina a vice 9 5,6 % 26 16,3 %
% pacient
0% 10 % 20% 30% 40% 50 %
) 43%
5-10 minut
29%
OBez sondy
2 26 % @ Se sondou
5
2 17%
8 30-45 minut

Hodina a vice

6%

§

}

28 %

16 %

Obrazek 18.Doba usinaniiied a po zavedeni sondy (n = 160).
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Vztah mezi dobou usinaniqal a po zavedeni sondy je sumarizovan a hodnotasuice 14.,
vzhledem k dobusinani bez sondy je pak tento vztah zn&zona obrazku 19.

U 54 % pacierit nebyla pozorovana zadna &ma v dol usinani po zavedeni sondy. Celkem
u 38 % pacierit doslo k prodlouzeni doby usinani, zatimco u 9 ¥epdi bylo pozorovano
zkraceni doby usinani po zavedeni sondy. Po zavesemdy tak u pacietit doslo

k statisticky vyznamnému prodlouzeni doby usinani.

Tabulka 14. Sumarizace a hodnoceni vztahu doby usind&ad @ po zavedeni sondy
(n = 160).

Doba usinani Se sondou
By Sy 5-10 minut 15-20 minut 30-45 minut Hodina a vice p-

n % n % n % n % | hodnota
5-10 minut 43 26,9 % 8 5,0 % 13 8,1 % 5 3,1 %
15-20 minut 3 1,9 % 27 16,9 %| 18 11,3 % 7 4,4 % <0.001
30-45 minut 1 0,6 % 6 3,8% 11 6,9 % 9 5,6 % '
Hodina a vice 0 0,0 % 1 0,6 % 3 1,9% 5 3,1%

53,8 % | Pacienti, u kteryatedoslo ke zn§né v doke usinani po zavedeni sondy (n = 86)

37,5 % | Pacienti, u kterych doSlgkodlouzenidoby usinani po zavedeni sondy (n = 60)

8,8 % | Pacienti, u kterych doSlo kkracenidoby usinani po zavedeni sondy (n = 14)

100 % -
’ 7% 13% Doba usinani
80 % 19 % 33% se sondou
12 % 33% 56 % [ Hodina a vice
0, .
00% [130-45 minut
41 %
40% -+ [115-20 minut
62% 49 %
0% 3% [15-10 minut
-
22 %
0% XA 4 11%
5-10 min 15-20 min  30-45 min Hodina a vice
(n=69) (n=55) (n=27) (n=9)

Doba usinani bez sondy

Obrazek 19 Vztah doby usinanitpd a po zavedeni sondy (n = 160).

67



5.3.2.4Hodnoceni frekvence néniho buzeni g'ed a po zavedeni sondy (otazky 10 a 11
Z dotazniku)

Tabulka 15. a obrazek 20. sumarizuji a znézipetnost néniho buzeni fed a po zavedeni
sondy. Zatimco ied zavedenim sondy se v no@bec nebudilo 21 % pacigntse sondou to
bylo o0 8 % pacierit mére, tedy 13 % paciefit Naopak 5-6krat za noc se bez sondy budila

pouze 4 % paciefit se sondou 19 % paciént

Tabulka 15. Frekvence niniho buzeni fed a po zavedeni sondy (n = 160).

Frekvence n@&niho buzeni Bedsody Seluiicol
n % n %
Nebudi se 33 20,6 % 20 12,5 %
1-2x 86 53,8 % 51 31,9%
3-4x 35 21.9% 58 36,3 %
5-6x 6 3,8% 31 19,4 %

% pacientt
-10% 0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

1 1
21%
Nebudi se
13%
OBez sondy
54 %
1-2x 30 9% [ Se sondou
22%
3-4x
36%

4%

Frekvence nocniho buzeni

r

5-6x
19%

Obrazek 20 Frekvence niniho buzeni fed a po zavedeni sondy (n = 160).
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V tabulce 16. je charakterizovan vztastnosti néniho buzeni fed zavedenim sondy a po

jejim zavedeni. Graficky je tento vztah vzhlederfrekvenci n@niho buzeni bez sondy

znazorgn na obrazku 21.

Celkem 44 % paciefituvedlo, Ze po zavedeni sondy u nich nedoSlo k&aduné v ¢etnosti

noéniho buzeni. Po zavedeni sondy dochazi ke sté&istigznamné zrené ve frekvenci

no¢niho buzeni. U 47 % paciénbylo pozorovano zvySeretnosti buzeni a u 9 % paciént

bylo zaznamenano snizamitnosti ngniho buzeni.

Tabulka 16. Sumarizace a hodnoceni vztahu frekvencainm buzeni fed a po zavedeni

sondy (n = 160).

Erekvgnce Se sondou
uzeni
Bez sond Nebudi se 1-2x 3-4x 5-6x p-
v n % n % n % n % | hodnota
Nebudi se 13 8,1 % 8 5,0 % 7 4,4 % 5 3.1%
1-2x 5 3,1% 38 23,8% 33 20,6 % 10 6,3 % <0001
3-4x 2 1,3% 5 3,1 % 16 10,0% 12 7.5 % '
5-6x 0 0,0 % 0 0,0 % 2 1,3 % 4 2,5%
44,4 % | Pacienti, u kteryaledoSlo ke zniné ve frekvenci néniho buzeni po zavedeni sondy (n = 71)
46,9 % | Pacienti, u kterych doslakySenifrekvencenocniho buzeni po zavedeni sondy (n = 75)
8,8 % | Pacienti, u kterych doSloshiZenifrekvence noéniho buzeni po zavedeni sondy (n = 14)
100 % - - P
15% 12% Nocni buzeni
809 309 se sondou
21% .
9 [0 5-6krat
e 67%
60 % - ,
2% @ 3-4krat
40% - 46% 0 1-2krat
44 % ‘
20% - 39% [ Nebudi se

0%

14 %

6%

6%

33%

oo

Nebudi se
(n=33)

1-2krat

(n=286)

Nocni buzeni bez sondy

3-4krat
(n=35)

5-6krat
(n=6)

Obrazek 21 Vztahc¢etnosti néniho buzeni fed a po zavedeni sondy (n = 160).

69



5.3.2.5Hodnoceni divodi no¢niho buzeni gred a po zavedeni sondy (otazky 12 a 13
z dotazniku)

Obrazky 22. a 23. prezentuji sejrejSi udavané dvody naniho buzeni bez sondy a po jejim
zavedeni. Bed zavedenim uvedlo nejvice pacie(M9 %) jako hlavni @vod buzeni nutnost

moceni. Jako né€pstjSi divod buzeni se sondou pacienti uslatolest v krku (28 %).

% pacient
0% 10 % 20% 30% 40% 50 % 60 %

% Moceni 48,8% 1=78
c

3 . _

N Zizeh 1=11
o]

c

s Stres =11
=3

2

o

< Kasel 1=8

[ =

3

c

> Neznamy 10,6% =17
3

3

a Jiny* 8,8% =14

Obrazek 22 Duavody naniho buzeni fed zavedenim sondy (n = 160)

* Mezi jiné divody n@niho buzeni fed zavedenim sondy plahapiklad sny, hluk, d# pes, bolest (ramen,

kloubi, zaludku), zena polohy, paleni zahy nebo sucho v Ustech.
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% pacient(

0% 10% 20% 30%
| | |

3 Bolest krku 27,5% n=44

2

2 Moceni 19,4% n=31

a

(7]

§ Stres ‘ 11,9% n=19

-

=2 Bolest nosu ‘ 11,9%

8 n=19

c T TEREY o

g Zizen 2,5%

; n=4

-§ Neznamy 5,0%

o =

a Jiny* ‘ 13,1% n=8
n=21

Obrazek 23 Duvody naniho buzeni po zavedeni sondy (n = 160).

* Mezi jiné divody n@niho buzeni se zavedenou sondoufipaapiiklad kaSel, obava z odpojeni od sondy,
Uprava polohy fistroje, nepijemny pocit, hluk, dét pes nebo jiné \Bi podrity, bolest hlavy a nevolnost,

zmena polohy, strach ze zaspéni, paleni zahy neboosudistech.
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5.3.2.6Hodnoceni doby usinani po nénim vzbuzeni gred a po zavedeni sondy (otazky 14
a 15 z dotazniku)

V tabulce 17. a na obrazku 24. jsou uvedeny vysled#ipoddi pacient na otazku, jak

dlouho jim trva usinani po goim vzbuzeni fed a po zavedeni sondy.d@b pacieni, ktei

na otazku frekvence finiho buzeni (otazky 10 a 11 z dotazniku) odpdN, Ze se v noci

nebudi, vSak nesouhlasi spam pacient, ktefi tutéz odpowd” uvedli u otazky tykajici se

doby usinani po probuzeni (otdzky 14 a 15 z datayzn€ast pacierit tedy v jedné otazce

uvedla, Ze se v noci nebudi, a nastedwedla konkrétni dobu trvani usinani po probuzeni.

Ténmet 63 % pacient bez sondy dle uvedenych odgdV usind po ninmim probuzeni do

10 minut, zatimco se sondou tutéz odfabwvedlo jen 36 % pacieint Naopak déle nez

hodinu bez sondy usinaly pouze 3 % padies¢ sondou 10 % paciént

Tabulka 17. Doba usinani po &aim probuzenifed a po zavedeni sondy (n = 160).

15%

(]

Doba usinani pd Bez sondy Se sondou
probuzeni n % n %
Nebudi se 8 5,0 % 14 8,8 %
5-10 minut 100 62,5 % 57 35,6 %
15-20 minut 34 21,3 % 49 30,6 %
30-45 minut 13 8,1% 24 15,0 %
Hodina a vice 5 3,1% 16 10,0 %
% pacientt
0% 20% 40 % 60 % 80 %

T Nebudise ES %

N 9%

>

K] OBez sondy

= 36 %

>§ B Se sondou

9 31%

c

E 30-45 minut ;“’

5

©

Q2

(=]

(=

Hodina a vice

10%

| B

Obrazek 24 Doba usinani po gaim probuzeniied a po zavedeni sondy (n = 160).
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Tabulka 18. charakterizuje vztah doby usinani pmimo probuzeni f&d zavedenim sondy a

po jejim zavedeni. Obrazek 25. pak tento vztahigkyiznazoiuje vzhledem k dabusinani

po nanim probuzeni bez sondy.

Celkem 51 % pacie@it nepozorovalo zemu v dokk usinani po ntnim probuzeni f&d

zavedenim sondy a po jejim zavedeni. Prokazal@ale Ze dochazi ke statisticky vyznamné

zmeéné v dok& usinani po vzbuzeni po zavedeni sondy. U 38 %eptiailoslo k prodlouzeni

této doby, zatimco u 11 % paciérse tato doba zkratila.

Tabulka 18. Sumarizace a hodnoceni vztahu doby usinani poimoprobuzeni fed a po

zavedeni sondy (n = 160).

Doba

usinani

po vzbuzeni o2 ey
By Sy Nebudi se 5-10 minut 15-20 minut|  30-45 minut| Hodina vice p-
n % n % n % n % n hodnota
Nebudi se 7 44%| 1 06%| O 00%| O 00%| O 0,0 %
5-10 minut 6 38%| 52 325% 27 169% 11 69%| 4 25%
15-20 minut 1 06%| 3 19%| 17 10,6% 8 50%| 5 3,1% <0001
30-45 minut 0 00%| 1 06%,| 4 25%| 3 19%| 5 31%
Hodma 2l o 00%| 0 00%| 1 06% 2 13% 2 13%
50,6 % | Pacienti, u kteryatedoslo ke zniné doby usinani po vzbuzeni po zavedeni sondy (n= 81
38,1 % | Pacienti, u kterych doSlgpkodlouzenidoby usinani po vzbuzeni po zavedeni sondy (n = 61)
11,3 % | Pacienti, u kterych doSlo kkrdcenidoby usinani po vzbuzeni po zavedeni sondy (n = 18)

100% - —0%
13%
80% -
60% -
40% | 8%
20% -
0%

11%

27 % 24 %

50 %
52 %

23 %

31%

9%

6% 39

8%

40 %

20%

Doba usinani
po noc¢nim
vzbuzeni se
sondou

M Hodina a vice
[ 30-45 minut
[015-20 minut
[15-10 minut

[1Nebudi se

Nebudise 5-10 min 15-20 min 30-45 min Hodina +

(n=8)

(n=100)

(n=34)

(n=13)

(n=5)

Doba usinani po no¢nim vzbuzeni bez sondy

Obrazek 25 Vztah doby usinani po &ieim probuzeni fed a po zavedeni sondy (n = 160).
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5.3.2.7Hodnoceni ostatnich dotaznikovych otazek tykajicichse moznych faktoi
ovliviiujicich kvalitu spanku (otazky 16—25 z dotazniku)

Léky na spani a podpirné prostredky pro lepSi spanekotazka 16)

Na obrazku 26. jsou znaze@my odpowdi pacient na otazku, zda uZzivaji Iéky na spani nebo
jiné podpirné prostedky pro lepSi spanek. Celkem 76 % padienic pro lepSi spanek

neuziva, Iéky uziva 9 % paciérd 15 % pacierituziva jiné podprné prostedky.

% pacient
0% 20% 40% 60 % 80 % 100 %

Zadné

3 B}
K7 =122
o
s Léky 9,4%
> =15
T X
= 2 Caje 9,4%
,4%
8 s =15
-
o
‘€ Doplriky stravy 2,5% _
5 =4
Q.
y: . .
S Jiné 3,1% -5

Obrazek 26 UzZivani podfirnych prostedka pro lepsi spanek (n = 160%).

* Jeden pacient uvedl, Ze uziva |ékRje — tento pacient je zahrnut v obou kategoriich.
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Neobvyklé jevy po zavedeni sondfotazka 17)

Obrazek 27. prezentuje neobvyklé jevy, které pacesznamenali ) usinani po zavedeni
sondy. Celkem 27 % paciénhezaznamenalofpusinani se sondou Zadné neobvyklé jevy,
40 % pacierit zaregistrovalo négemny pocit, 28 % pacieiitmélo strach z odpojeni a 7 %

citilo bolest.

% pacient
0% 10% 20% 30% 40 % 50 %

>
'5 Ve ’

Nepfrijemny
c

. 39,49
8 pocit % n=63
5
§ Strach b 5o "
. , ,27/0 n=

© z odpojeni
)
n- .
> Nic , 26,9% n=43
2 neobvyklého
‘o
>
s
5 Bolest n=11
()]
2

Obrazek 27. Vyskyt neobvyklych jetr po zavedeni sondy (n = 160%).

* Jeden pacient uvedl, Ze se dj abjevila bolest a zarovei strach z odpojeni — tento pacient je zahrnubew

kategoriich.
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Dyskomfort (nepohoda) ze zavedenou sonddatazka 18)

Na obrazku 28. jsou uvedeny odpdv na otazku tykajici se dyskomfortu / nepohody po
zavedeni sondy, hodnocené na Skale 1 aZz 5 (1 =en§jmmepohoda a 5 = né&fSi

dyskomfort). U paciefitpievazuje neutralni pocit po zavedeni sondy (42 %nboeni 3).

% pacientt
0% 10 % 20% 30% 40% 50 %

- n=9
'g 1 5,6%

o

R n=27
S 2

°

2 n=67
N 0,

° 3 41,9%

o

v n =37
2 4

3

= n=20
> 5

a

Obrazek 28 Hodnoceni dyskomfortu (nepohody) po zavedenig@nd 160).
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Obvykla doba veterniho jidla pred ulehnutim (otdzka 19)

Obrazek 29. znaznuje jidelni navyky pacient pred spanim. Celkem 84 % pacienji
posledni véerni jidlo 2 a vice hodinipd ulehnutim a pouze 4 % pacieneseti tésre pred

spanim (tj. mé&nez hodinu).

% pacientt

-20% 0% 20% 40% 60 %
‘g L ] 1 1 ]
2 Tésné pred n=7
] spanim
=}
]
(] =
s 1 hodina n=19
£
]
o _ n=76
< 2 hodiny 47,5%
c
8] _
g 3 a vice n=58
S hodin
<}
o

Obrazek 29 Obvykla doba vé&erniho jidla ped ulehnutim (n = 160).

Nejéast|Si poloha pi spanku (otazka 20)

Na obrazku 30. jsou znaza@my odpowdi pacientt na jejich nejasgjSi polohu pi spanku.
Nejvice pacient (73 %) je zvyklych spat na boku, nasleduje polatza zadech (15 %
pacient)). Na KiSe spi 9 % paciefita pouze necela 3 % pacigntvedla, Zze spi ve vice

polohach.

% pacientt

0% 20% 40 % 60 % 809
1 1 1 ]
n=117
2 Bok
<
\©
-y
= n=24
Q. Zada
@
=
K=}
g n=15
s%  Bficho
O
8 4
Ryl B n=
-:’-). Vice
4 poloh

Obrazek 30 Negastjsi poloha pi spanku (n = 160).
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Obvykly zpisob probouzeni(otdzka 21)

Obrazek 31. prezentuje odmoW pacient na jejich obvykly zpsob probouzeni. Celkem
42 % pacient uvedlo, Ze se budi po zazwoin budiku a obtizf 37 % pacierit se budi n&as
a bez obtizi a 21 % se budiwk, nez by cldi.

% pacientt
0% 10 % 20% 30% 40 % 50 %

= AZ po zazvonéni 42.5% n=68
8 budiku a obtizné e

o

Ke]

o

S

a V planovaném n=59
§ ¢ase a bez obtiZi

o

N

>

3 D¥ive, nez bych n=33
) chtél/a vstavat

Obrazek 31 Obvykly zpisob probouzeni (n = 160).

UZivani Iéki na Zaludek — PPI (blokatory protonové pumpy) lékyotazka 22)

Patet a podil pacieidt uzivajicich PPl Iéky je sumarizovan a graficky zov&n na
obrazku 32. Res 60 % pacieftuziva rjaky z I1éki na Zaludek, tauz pravidelg (59 %), nebo
jen rekdy (2 %).

% pacientt

0% 20% 40% 60 % 80 %
n=94
x Ano 58,8%
(]
T
>
©
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Nékdy 1,9%

Obrazek 32 Uzivani lIék na Zaludek — PPI (n = 160).
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Hodnoceni vlivu vybranych faktori na kvalitu spdnku podle pacienti (otazka 23)

Pacienti hodnotili vybrané faktory na Skéle O apotlle toho, nakolik podle nich ovhuji

kvalitu jejich spanku. Vysledky jsou sumarizovanyatbulce 19. a graficky znazaémy na

obrazku 33. Hodnoceni bylo nasledujici: 0 = zadinyna kvalitu spanku, 4 = velky vliv na

kvalitu spanku. Podle pacigénhejvice ovliwiuje jejich kvalitu spanku stres, poloh& gpani a

vyziva. Naopak nejmensi vliv m& dle paciekbureni. Z dotazniku v3ak neni patrné, kolik

kurdku mezi pacienty je. Stejriak u otazky alkoholu a Iéknelze poznat, kolik paciahje

vlastre uziva. Tedy vysoky gt pacieni, ktefi odpowdéli, Ze na jejich kvalitu spanku nema

koureni, alkohol nebo Iéky zadny vliv,tibe byt zgisoben tim, Ze se jich tato problematika

vabec netyka.

Tabulka 19. Vliv vybranych faktoé na kvalitu spanku (n = 160).

Hodnoceni vlivu daného faktoru na kvalitu spanku
0 = Zadny vliv 1 2 3 4 = velky vliv
Fakt
axory n % n % n % n n %
Poloha 30 18,8 %| 32 20,0%| 43 26,9%| 37 23,1%| 18 11,3 %
VyZiva 46 28,8%| 29 18,1 %| 39 244%| 32 20,0%| 14 8,8 %
Stres 15 9,4 % 10 6,3 % 39 24,4%| 49 30,6 %| 47 29,4 %
Koureni 140 875% 4 25% 16 10,0 % 0 0,0 % 0 0,0 %
Alkohol 94 58,8 % | 18 11,3%| 24 15,0%| 15 9,4 % 9 53%
Léky 106 66,3%| 24 150 %] 22 13,8 % 7 4,4 % 1 0,6 %
% pacientt
0% 20% 40 % 60 % 80 % 100 %

2 Ppoloha | 19% 20% 27% 23% - Viiv na kvality

® spanku

%

E VyZiva 29% 18 % 24 % 20 % . 0o

E O1

5 o2

’g 4 4 0, o o) [

E Koureni 88 % 3%10 % w3

£ m4

S Alkohol 59 % 1% | 15% | 9% .

z

Léky 66 % 15 % 14 % 4%I

Obrazek 33 Vliv vybranych faktoéi na kvalitu spanku (n = 160).
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Pocity po probuzeni(otazka 24)

Na obrazku 34. jsou znazeény odpovdi pacienti na otazku, jak se citi po probuzenies?
40 % pacient uvedlo, Ze se citi gk, 36 % se citi neodpa a 23 % pacieiit je po

probuzeni stale ospalych a unavenych.

% pacientt

0% 10 % 20% 30% 40 % 50 %
1 1 1 1 1 ]
L n =65
Bdély/a 40,6%
e
()]
N
>
2 _
5 Ne zcela n=>58
v s 36,3%
9 odpocaty/d
Z
(8]
8 n=37
Unaveny/a 23,1%

Obrazek 34 Pocity po probuzeni (n = 160).

Dodrzovani zasad spankoveé hygienfotazka 25)

Odpowdi na otazku ohledn dodrzovani zasad spankové hygieny u patiejgou
sumarizovany a znazafmy na obrazku 35. Celkem 40 % paciedbdrZzuje zasady spravné
spankové hygieny, 22 % paciéné nedodrzuje a 38 % pacié@radpowedélo, Ze nevi.

% pacientt

0% 10% 20% 30% 40 % 50 %
1 1 1 1 ]
n =64
Ano 40,0%
©
c
9
2
£ n=35
kY Ne
)
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Nevim 38,1%

Obrazek 35 Dodrzovani zasad spankové hygieny (n = 160).
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5.3.2.8Hodnoceni vlivu vybranych faktord na zmény v kvalité spanku po zavedeni
sondy

Tato¢ast se ¥nuje hodnoceni vlivu vybranych faktona znény v délce spanku, ohodnoceni
kvality spanku pacientem, délisinani, frekvenci rmiho buzeni a d@businani po vzbuzeni
u paciend po zavedeni sondy. Faktory jsou réiedy do ti skupin:

* Vnitini faktory (strach, bolest, stres, uzivaniiek
* Vng¢jSi faktory (alkohol, Zivotni styl — vyZiva, jidlaied spanim, spankova hygiena)

» Demografické faktory (pohlavigk, nadvaha dle BMI, nejvysSi dosazenédladi)

Nekteré faktory (stres, 1éky, alkohol a vyziva) Znhodnoceni samotného pacienta, tedy do
jaké miry si mysli, Ze dany faktor ovlivje jeho kvalitu spanku. Odp&di byly sloweny
vzdy do ti kategorii: 0 (bez vlivu), 1-2 (mirny vliv), 3-4€lky vliv). Hodnoceni vlivu &chto
faktoni na znény v kvalitt spanku tedy ndfklad zn&i, zda casgji dochazi po zavedeni
sondy ke zhorSeni kvality spanku u paadierkterti si mysli, Ze dany faktor ma na kvalitu

jejich spanku velky vliv.

Faktory jako bolest a strach jsou zase odgow na otazku tykajici se neobvyklych fgv
které se u paciefntmohly objevit po zavedeni sondy. Tedy zda u pdgjdderi po zavedeni
sondy citili bolest nebo strach z odpojeni sondyptidtroje, dochaziasgji ke zhorSeni

(pripadre zlepsSeni) kvality spanku.

Zména doby spanku po zavedeni sondiptazky 4 a 5)

Tabulka 20. se dnuje sumarizaci a hodnoceni vlivu vybranych faktoa rozdil v dob
spanku ped a po zavedeni sondgtatisticky vyznamny vliv na rozdil v délce spankuse
prokazal u bolesti po zavedeni sondy a nazoru paciga na vliv vyZivy na kvalitu spanku.
U pacient, ktefi pocitovali po zavedeni sondy bolest, dochaz&dstji ke zkraceni doby
spanku a to v @iméru o 2 hodiny. Pacienti, kteuvedli, Ze jejich kvalitu spanku ovhwuje
vyziva (& uz mirre nebo hoda — 1-4), spi v pfiméru o hodinu mé#& nez pacienti, podle

kterych nema vyZziva na kvalitu spanku zadny vliv.

Zména v hodnoceni kvality spanku po zavedeni sondptazky 6 a 7)

V tabulce 21. jsou uvedeny vysledky hodnoceniémyn v ohodnoceni kvality spanku
pacientem po zavedeni sondy dle vybranychinigh, vrgjSich a demografickych faktir

Statisticky vyznamny vliv se prokézal rovréZz u bolesti po zavedeni sondy a nézoru
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pacienta na vliv vyzivy na kvalitu spanku U pacient, ktefi poci’ovali bolest po zavedeni
sondy, se zhorSeni kvality spanku vyskytlo v 91 Bfpaahi, zatimco mezi pacienty, kie
bolest nepocovali, bylo zhorSeni kvality spanku zaznamenand%é6 gipadi. U pacient,
kteri uvedli mirny vliv vyZivy na kvalitu jejich spankfj. vyZivu hodnotili jako 1 nebo 2), se
castji objevilo zhorSeni kvality spanku (21% iiat pacieni se zhorSenou kvalitou spanku
oproti pacienim, podle kterych vyziva nema na kvalitu spanku)vliv

Zména v doke usinani po zavedeni sondfotazky 8 a 9)

Tabulka 22. se anuje hodnoceni vlivu vybranych fakfona znénu v délce usinaniied a
po zavedeni sondyNeprokdzal se statisticky vyznamny vliv Zadného zybranych
vnitinich, vnéjSich a demografickych faktomi na zménu v délce usinani po zavedeni

sondy.

Zména ve frekvenci n@&niho buzeni po zavedeni sondiptazky 10 a 11)

Tabulka 23. uvadi vysledky hodnoceni vlivu vybramydaktofi na zngnu ve
frekvenci n@éniho buzeni po zavedeni sondlako statisticky vyznamné faktory, které
ovliviiuji éetnost naniho buzeni, se prokdzaly ndzory pacieiitna vliv stresu a vyZivy na
kvalitu spanku. U pacient,, ktefi uvedli velky vliv stresu (3-4) nebo mirny az welkliv
vyZivy (1-4) na kvalitu jejich spanku, dochazelo n€asto ke snizeni frekvence ambho

buzeni (tedy zlepSeni) po zavedeni sondy ve srownaéstatnimi pacienty.

Zména v doke usinani po vzbuzen(otazky 14 a 15)

Vysledky hodnoceni vlivu vybranych faktona znénu v dok usinani po ntnim probuzeni
po zavedeni sondy jsou uvedeny v tabulceS24tisticky vyznamny vliv na tuto zménu se
prokazal u strachu pacienta z odpojeni sondy od #istroje a vzdlani pacienta.
U pacienti, kteri pocituji strach z odpojeni sondy odfrigtroje, dochazelocast;i

k prodlouzeni doby usinani po vzbuzeni.
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Tabulka 20. Hodnoceni vlivu vybranych faktbma_rozdil v dob spankupied a po zavedeni
sondy (otazky 4 a 5 v dotazniku).

Zména v dohg spanku po zavedeni sondghodiny)
n % Pamer SD Medidn Min; max| p-hodnota
Vnit ¥ni faktory
Ne 117 73,1 % -1,0 1,4 -1 -8;1
Strach Ano 43 26,9 % -0,7 1,6 -1 -6; 3 0.324
Bolest Ne 149 93,1% -0,8 1,4 -1 -8;3 <0.001
Ano 11 6,9 % 2,5 1,5 -2 -5; -1 ’
Bez vlivu 15 9,4 % -0,5 0,8 0 -2;1
Stres Mirny vliv 49 30,6 % -0,7 1,6 0 -8; 2 0,167
Velky vliv 96 60,0 % -1,0 1,4 -1 -6; 3
Bez vlivu 106 66,3 % -0,8 1,5 0 -8;3
Léky Mirny vliv 46 28,8 % -1,1 1,3 -1 -5;1 0,238
Velky vliv 8 5,0% -1,0 1,4 -1 -3;1
Vnéjsi faktory
Bez vlivu 94 58,8 % -0,8 1,4 -1 -5;3
Alkohol Mirny vliv 42 26,3 % -1,1 1,4 -1 -6; 2 0,235
Velky vliv 24 15,0 % -1,0 1,8 -1 -8; 1
Bez vlivu 46 28,8 % -0,4 1,0 0 -5;1
VyZiva Mirny vliv 68 42,5% -1,1 1,5 -1 -6; 3 0,002
Velky vliv 46 28,8 % -1,0 1,6 -1 -8; 1
Tésre pred 7 44 % -0,4 1,7 0 -3;2
.. 1 hodina 19 11,9% -1,1 2,0 0 -8; 2
vetemijidio | diny 76  475% 11 15 -1 61 0,266
3 avice hodin| 58 36,3 % -0,6 1,1 -1 -3; 3
) ) Ano 64  400% 09 1,3 -1 -5;1
ﬁ;;g';‘;va Ne 35 219%  -0,9 1,7 1 8;2 0,991
Nevim 61 38,1% -0,9 1,5 -1 -6; 3
Demografické faktory
i Muz 51 31,9% -1,0 1,7 -1 -8; 2
Pohlavi Zena 109 68,1% 0,8 1,3 -1 -5; 3 0.773
18-25 let 15 9,4% -1,5 2,0 -1 -8; 1
) i 26-35 let 21 13,1% -0,5 1,4 0 -3;2
\}fg"ktego”zova”y 36-45 let 31 194%  -1,0 1,2 1 551 0,194
46-60 let 58 36,3 % -0,8 1,4 -1 -5;3
61 a vice let 35 21,9% -0,9 1,5 0 -6; 1
Zakladni 11 6,9 % -1,3 2,4 0 -8;0
Vyuéen/a 37 23,1% -0,9 1,3 -1 -4; 3
Vzdélani StredoSkolské 58 36,3 % -1,0 1,4 -1 -6;1 0,451
VysSi odborné| 10 6,3% -1,3 1,6 -1 -5;0
Vysokoskolske 44 27,5% -0,5 1,3 0 -5;2
BMI < 25 kg/nt 67 41,9% -1,0 1,6 -1 -8;2 0.398
> 25 kg/nt 93 58,1 % 0,8 1,3 -1 -5; 3 ’
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Tabulka 21. Hodnoceni vlivu faktar na znénu v hodnoceni kvality spankpred a po

zavedeni sondy (otazky 6 a 7 v dotazniku).

Zména vV kvalité spanku po

zavedeni sondy Beze znény ZhorSeni ZlepSeni Celkem
n % n % n % n % p-hodnota
Vnit ¥ni faktory
Ne 43  368%| 59 504%| 15 12,8 % | 117 100,0%
Strach 0,602
Ano 16 372%| 24 558% 3 70% | 43 100,0 %
Bolest Ne 59 396%| 73 490%| 17 11,4%| 149 100,0% 0011
Ano 0,0% 10 90,9% 9,1% | 11 100,0 %
Bez vlivu 5 33,3% 7 46,7 % 20,0%| 15 100,0%
Stres Mirny vliv 24 490%| 22 449% 6,1% | 49 100,0% 0,182
Velky vliv 30 313%| 54 563%| 12 12,5%| 96 100,0%
Bez vlivu 39 368%| 56 52,8%| 11 10,4 % | 106 100,0%
Léky Mirny vliv 16 348%| 25 543% 10,9%| 46 100,0% 0,470
Velky vliv 4 50,0 % 2 25,0% 250%| 8 100,0 %
VnéjSi faktory
Bez vlivu 36 383%| 46 489%| 12 12,8% | 94 100,0%
Alkohol Mirny vliv 14 333%| 24 57,1% 4 95% | 42 100,0 % 0,931
Velky vliv 9 37,5%| 13 54,2% 2 83% | 24 100,0%
Bez vlivu 23 50,0%| 20 435% 3 6,5% | 46 100,0%
Vyziva Mirny vliv 15 22,1%| 44 64,7% 9 13,2%| 68 100,0% 0,013
Velky vliv 21 457%| 19 41,3% 6 13,0%| 46 100,0%
1 hodina 10 52,6% 9 47,4 % 0 00% | 19 100,0%
Vegerni jidlo 2 hoqiny . 24 316%| 44 579% 8 10,5%| 76 100,0% 0.186
3avicehodin| 24 41,4%| 25 43,1% 9 15,5% | 58 100,0 %
Tésre pred 1 143%| 5 71,4%| 1 143%| 7 100,0%
i i Ano 26 40,6%| 30 46,9% 8 12,5%| 64 100,0%
ﬁ;;gf;va Ne 9 257%| 23 657%| 3 86%| 35 1000% | 0,493
Nevim 24 393%| 30 492% 7 11,5%| 61 100,0%
Demografické faktory
; Muz 19 373%| 30 588% 2 39% | 51 100,0%
Pohlavi . 0,117
Zena 40 36,7%| 53 486%| 16 14,7%| 109 100,0%
18-25 let 4 26,7 % 9 60,0 % 2 13,3%| 15 100,0%
) i 26-35 let 8 38,1%| 12 57,1% 1 48% | 21 100,0%
\'f;ktego”zova”y 36-45 let 10 323%| 18 581%| 3 97%| 31 1000% | 0,847
46-60 let 24 41,4%| 25 43,1% 9 15,5%| 58 100,0%
61 a vice let 13 371%| 19 543% 3 8,6% | 35 100,0%
Zakladni 2 18,2 % 7 63,6 % 2 18,2%| 11 100,0%
Vyuéen/a 13 351%| 22 595% 2 54% | 37 100,0%
Vzdélani StredoSkolské| 19 32,8%| 31 53,4% 8 13,8% | 58 100,0% 0,246
VysSi odborng 3 30,0 % 7 70,0 % 0 00% | 10 100,0%
VysokoSkolské 22 50,0%| 16 36,4% 6 13,6 %| 44 100,0%
BMI <25 kg/n"r 25 373%| 35 522% 7 10,4%| 67 100,0% 1.000
> 25 kg/nf 34 366%| 48 51,6%| 11 11,8%| 93 100,0% '
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Tabulka 22. Hodnoceni vlivu faktar na_zngénu v dolg usinanipied a po zavedeni sondy

(otazky 8 a 9 v dotazniku).

fan\]/eerc]jaeni\;(()jr?g usihant P9 geze znény ZhorSeni ZlepSeni Celkem
n % n % n % n % p-hodnota
Vnit ¥ni faktory
Strach Ne 64 547%| 43 36,8%| 10 8,5% | 117 100,0 % 0.862
Ano 22 512%| 17 395% 4 93% | 43 100,0%
Bolest Ne 82 550%| 54 36,2%| 13 8,7% | 149 100,0 % 0.396
Ano 4 36,4 % 6 54,5 % 1 9,1% | 11 100,0 %
Bez vlivu 8 53,3% 6 40,0 % 1 6,7% | 15 100,0%
Stres Mirny vliv 25 51,0%| 19 38,8% 5 10,2%| 49 100,0% 0,979
Velky vliv 53 552%| 35 36,5% 8 83% | 96 100,0%
Bez vlivu 59 557%| 37 349%| 10 9,4% | 106 100,0%
Léky Mirny vliv 23 50,0%| 21 457% 2 43% | 46 100,0% 0,277
Velky vliv 4 50,0 % 2 25,0% 2 250%| 8 100,0 %
VnéjSi faktory
Bez vlivu 52 553%| 32 340%| 10 10,6%| 94 100,0%
Alkohol Mirny vliv 23 548%| 15 357% 4 95% | 42 100,0 % 0,308
Velky vliv 11 458%| 13 542% 0 0,0% | 24 100,0 %
Bez vlivu 28 609%| 14 30,4% 4 87% | 46 100,0%
Vyziva Mirny vliv 32 47,1%| 31 456% 5 74% | 68 100,0% 0,469
Velky vliv 26 565%| 15 32,6% 5 10,9%| 46 100,0%
1 hodina 10 52,6% 7 36,8 % 2 10,5%| 19 100,0%
e 2 hodiny 43 56,6%| 31 40,8% 2 26% | 76 100,0%
Veceni jidlo 3 avice hodin 31 534%| 19 32,8% 8 13,8 % | 58 100,0% 0,090
Tésre pred 2 28,6 % 3 42,9 % 2 28,6 %| 7 100,0 %
i i Ano 36 563%| 25 39,1% 3 47% | 64 100,0%
ﬁ;;gf;va Ne 18 51,4%| 13 37,1%| 4 11,4%| 35 1000% | 0,674
Nevim 32 525%| 22 36,1% 7 11,5%| 61 100,0%
Demografické faktory
; Muz 25 490%| 24 47,1% 2 39% | 51 100,0% 0
Pohlavi Zena 61 560%| 36 33,0%| 12 11,0%| 109 100,0% 144
18-25 let 7 46,7 % 7 46,7 % 1 6,7% | 15 100,0%
) i 26-35 let 8 38,1%| 11 52,4% 2 95% | 21 100,0%
\'f;ktego”zova”y 36-45 let 19 613%| 9 290%| 3 97%| 31 1000% | 0,555
46-60 let 35 60,3%| 20 345% 3 52% | 58 100,0 %
61 a vice let 17 486%| 13 37,1% 5 14,3%| 35 100,0%
Zakladni 6 54,5 % 3 27,3 % 2 18,2%| 11 100,0%
Vyuéen/a 19 514%| 15 405% 3 81% | 37 100,0%
Vzdélani SttedoSkolské| 27 46,6%| 26 448% 5 86% | 58 100,0% 0,257
VysSi odborng| 4 40,0 % 6 60,0 % 0 00% | 10 100,0%
VysokoSkolské 30 68,2%| 10 22,7% 4 9,1% | 44 100,0 %
BMI <25 kg/n"r 37 552%| 25 373% 5 7,5% | 67 100,0 % 0914
> 25 kg/nf 49 52,7%| 35 376%| 9 97% | 93 100,0% '
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Tabulka 23. Hodnoceni vlivu faktar na znénu ve frekvenci néniho buzenipied a po

zavedeni sondy (otdzky 10 a 11 v dotazniku).

Zména ve frekvenci n@&niho

buzeni po zavedeni sondy Beze znény ZhorSeni ZlepSeni Celkem
n % n % n % n % p-hodnota
Vnit ¥ni faktory
Strach Ne 58 49,6%| 50 42,7% 9 7,7% | 117 100,0 % 0.078
Ano 13 302%| 25 581% 5 11,6 %| 43 100,0%
Bolest Ne 69 463%| 66 443%| 14 9,4% | 149 100,0 % 0.056
Ano 18,2 % 81,8 % 0 0,0% | 11 100,0 %
Bez vlivu 33,3% 46,7 % 3 20,0%| 15 100,0%
Stres Mirny vliv 22 449%| 19 38,8% 8 16,3%| 49 100,0% 0,025
Velky vliv 44 458 % | 49 51,0% 3 3,1% | 96 100,0%
Bez vlivu 43 40,6 %| 54 50,9% 9 8,5% | 106 100,0%
Léky Mirny vliv 23 50,0%| 19 41,3% 4 87% | 46 100,0% 0,476
Velky vliv 5 62,5% 2 25,0% 1 125%| 8 100,0 %
VnéjSi faktory
Bez vlivu 39 41,5%| 44 46,8%| 11 11,7%| 94 100,0%
Alkohol Mirny vliv 23 548%| 17 40,5% 2 48% | 42 100,0% 0,384
Velky vliv 9 37,5%| 14 583% 1 42% | 24 100,0%
Bez vlivu 21 457%| 17 37,0% 8 17,4%| 46 100,0%
Vyziva Mirny vliv 25 368%| 39 574% 4 59% | 68 100,0% 0,048
Velky vliv 25 543%| 19 41,3% 2 43% | 46 100,0%
1 hodina 9 47,4 % 7 36,8 % 3 158% | 19 100,0%
e 2 hodiny 34 44,7%| 40 52,6% 2 26% | 76 100,0%
Veceni jidlo 3 avice hodin 25 43,1%| 25 43,1% 8 13,8 % | 58 100,0% 0,158
Tésre pred 3 42,9% 3 42,9 % 1 143%| 7 100,0 %
i i Ano 33 516%| 25 391% 6 94% | 64 100,0 %
ﬁ;;gf;va Ne 17 486%| 16 457%| 2 57%| 35 1000% | 0,334
Nevim 21 344%| 34 557% 6 98% | 61 100,0%
Demografické faktory
Pohlavi Mui 24 47,1%| 23 451% 4 7,8% | 51 100,0% 0,906
Zena 47 43,1%| 52 47,7%| 10 92% | 109 100,0%
18-25 let 33,3% 9 60,0 % 1 6,7% | 15 100,0%
) i 26-35 let 333%| 12 57,1% 2 95% | 21 100,0%
\'f;ktego”zova”y 36-45 let 15 484%| 15 484%| 1 32% | 31 1000% | 0,554
46-60 let 29 50,0%| 25 43,1% 4 6,9% | 58 100,0%
61 a vice let 15 429%| 14 40,0% 6 17,1%| 35 100,0%
Zakladni 6 54,5 % 3 27,3 % 2 18,2%| 11 100,0%
Vyuéen/a 16 432%| 20 54,1% 1 2,7% | 37 100,0%
Vzdélani StredoSkolské| 21  36,2%| 31 53,4% 6 10,3%| 58 100,0% 0,236
VysSi odborng| 4 40,0 % 6 60,0 % 0 00% | 10 100,0%
VysokoSkolské 24 545%| 15 34,1% 5 11,4%| 44 100,0%
BMI <25 kg/n"r 27 40,3%| 33 493% 7 10,4%| 67 100,0% 0639
> 25 kg/nf 44  473%| 42 452%| 7  75% | 93 100,0% '
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Tabulka 24. Hodnoceni vlivu faktar na znménu v dol& usinani po vzbuzengied a po

zavedeni sondy (otdzky 14 a 15 v dotazniku).

Zména v dobg

usinani  po

vzbuzeni po zavedeni sondy Beze znény ZhorSeni ZlepSeni Celkem
n % n % n % n % p-hodnota
Vnit ¥ni faktory
Strach Ne 65 556%| 37 31,6%| 15 12,8 % | 117 100,0% 0.024
Ano 16 372%| 24 558% 3 70% | 43 100,0 %
Bolest Ne 75 503%| 56 37,6%| 18 12,1%| 149 100,0% 0.675
Ano 54,5 % 45,5 % 0,0% | 11 100,0 %
Bez vlivu 40,0 % 40,0 % 20,0%| 15 100,0%
Stres Mirny vliv 30 612%| 13 26,5% 12,2%| 49 100,0% 0,191
Velky vliv 45  469%| 42 43,8% 94% | 96 100,0%
Bez vlivu 56 528%| 36 340%| 14 13,2%| 106 100,0%
Léky Mirny vliv 21 457 %| 22 47,8% 6,5% | 46 100,0% 0,474
Velky vliv 4 50,0 % 3 37,5% 125%| 8 100,0 %
Vnéjsi faktory 100,0 %
Bez vlivu 49 52,1%| 33 351%| 12 12,8% | 94 100,0%
Alkohol Mirny vliv 19 452%| 18 429% 5 11,9%| 42 100,0% 0,733
Velky vliv 13 542%| 10 41,7% 1 42% | 24 100,0%
Bez vlivu 26 565%| 15 32,6% 5 10,9%| 46 100,0%
Vyziva Mirny vliv 36 529%| 25 36,8% 7 10,3%| 68 100,0% 0,649
Velky vliv 19 413%| 21 457% 6 13,0%| 46 100,0%
1 hodina 11 579% 6 31,6 % 2 10,5%| 19 100,0%
e 2 hodiny 35 46,1%| 35 46,1% 6 79% | 76 100,0 %
Veceni jidlo 3 avice hodin 32 552%| 18 31,0% 8 13,8 % | 58 100,0% 0,367
Tésre pred 3 42,9% 2 28,6 % 2 28,6 %| 7 100,0 %
i i Ano 31 484%| 25 39,1% 8 12,5%| 64 100,0%
ﬁ;;gf;va Ne 16 457%| 15 42,9%| 4 11,4%| 35 1000% | 0,883
Nevim 34 557%| 21 34,4% 6 98% | 61 100,0%
Demografické faktory
Pohlavi Mui 24 47,1%| 23 451% 4 7,8% | 51 100,0% 0425
Zena 57 523%| 38 349%| 14 12,8%| 109 100,0%
18-25 let 9 60,0 % 5 33,3% 1 6,7% | 15 100,0%
) i 26-35 let 11 524% 8 38,1% 2 95% | 21 100,0 %
\'f;ktego”zova”y 36-45 let 15 484%| 12 387%| 4 129%| 31 1000% | 0,618
46-60 let 34 586%| 19 32,8% 5 8,6% | 58 100,0 %
61 a vice let 12 343%| 17 48,6% 6 17,1%| 35 100,0%
Zakladni 5 45,5 % 4 36,4 % 2 18,2%| 11 100,0%
Vyuéen/a 24 649%| 11 29,7% 2 54% | 37 100,0%
Vzdélani StredoSkolské| 21  36,2%| 32 552% 5 86% | 58 100,0% 0,016
VySSi odborng| 6 60,0 % 4 40,0 % 0 00% | 10 100,0%
VysokoSkolské 25 56,8%| 10 22,7% 9 20,5%| 44 100,0 %
BMI <25 kg/n"r 31 463%| 28 41,8% 8 11,9%| 67 100,0% 0646
> 25 kg/nf 50 53,8%| 33 355%| 10 10,8%| 93 100,0% '
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6 Diskuze

Refluxni choroba jicnu (RCHJ) je ubikvitarni, midttorialni a potenciakh rizikovée
onemocgni, které je zpsobeno prolongovanym kontaktem Zzakmbo, popipad

i duodendlniho obsahu s epitelem jicnu. Obec#lénd refluxni nemoci na endoskopicky
pozitivni a negativni typ RCHJ je pouze dle endps¥cho obrazu. V s@asné dob, pri
pouziti nowjSich vySetovacich postujp se vice setkdvame 8lenim na tzv. klasickou
refluxni chorobu jicnu s typickymi jicnovymifignaky a atypické formy nebo Ilépe
extraezofagedlni refluxni nemoc (EER), kter4 pogtitopravdu Siroké spektrum pacignt
s ORL a plicni symptomatologii. V diagnostice RC3¢IJmimo symptomatologii, ktera neméa
dostaténou senzitivitu a specificitd® uplatiuje endoskopické vydemni hornicasti GIT

s nezastupitelnou roli vyuZiti histologickych &db pii podezeni na komplikace RCHJ.
StarSi metody, ndfklad RTG polykaci akt jicnem, jsou pro diagnosthkemplexni RCHJ
obtizre vyuZzitelné pro nizkou senzitivitu i specificitu.oMjSi metody, ¥tSinou probihajici
v ambulantnich podminkach vitehu 24 hodin, s ,minimalni* invazivitouti pacientovi,
poskytly SirSi pohled na problematiku refluxu, A#a u skupiny pacierit s obtizi
prokazatelnym vztahem refluxu k symptomatologii,ta u skupiny s EER. Ambulantni
monitoring patologického refluxu metodou 24hodingté-metrie ginesl v minulych letech
vyznamné poznatky o kyselé slozce refluxatu a umdianotit a kvantifikovat patologicky
reflux do distalnitasti jicnu. Interpretace vysletlkna odpo¥dét na nasledujici otazky: 1. zda
expozice distalniasti jicnu je ve srovnani s fyziologickymi hodnotapopulace vyssi a
2.zda symptomatologie fip méfeni je v korelaci s naghenym poklesem pH pod
fyziologickou mez. V hodnoceni vysledku uzivamecasgji parametr procenta doby, po
kterou bylo v ndtené oblasti jicnu patologické pH, tedy pH < 4. HatdnmiZe byt ovliviena
polohou pacienta (nést expozini doby vleze). Také konzumace kyselé stravy atiteku
muze ovlivnit procento expoani doby. Ztohoto d@vodu jsou z definitivni analyzy
eliminovany epizody jidla. Variantou kvantifikacatplogického refluxu je kumulativni skore
Johnsonovo a DeMeesterovo (JD score), které bylavmvano DeMeesterem a v této poglob
je po dlouha léta vyuzivano. Jedinou vytkou mazenbyt jen fakt, Ze v sébnezahrnuje
informaci o korelaci symptomatologie a refluxu. @thujicich moznosti pH-metrického
vySeteni je korelace pacientem udanych symgiarobjektivié nameéirenym patologickym
pH v jicnu, tzv. symptomovy index — 8f Prvni, kdo uved! SI, byl Wiener a kol. — jako
procento symptoins nangrenym poklesem pH pod 4 v 5minutovéasovém Useku,&kno
celkovym pdtem symptom béhem ng&feni. Pozitivni, tedy fikaznd hodnota Sl, je vice nez
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50 %12 Bshem letité praxe s pH-metrii se mimpravovala metodika vygitu, respektive se
zkréatil 5minutovy interval na 2minutoy® Indexem SAP (Symptom Association Probability)
se vyjaduje statistickd mira pra¥godobnosti asociace symptara refluxu. Za pozitivni se
povazuje, pokud fevysSuje hodnotu 90 %. V stasnosti se do pépdi dostala metoda
multikanalové impedance jicnu v kombinaci s pH-méMIl-pH), kterou vyuziva také naSe
pracovis¢. Jasnymi vyhodami tohoto vy$enhi je moZnost diagnostiky Sirokého spektra
poruch. MIl-pH Ize vyuzit u pacielts klasickou refluxni symptomatologii, negativnim
prikazem makroskopické ezofagitidy, negativnim nalezem24hodinové pH-metrii jicnu,
dale u pacierit s extraezofagalni symptomatologii s negativniniéznanebo jiz prokazanym
patologickym nélezem vy3Si expézi doby pro pH <4 vdistadlnim jicnu ke stanoveni
proximalniho Seni patologického refluxu, u paciénfiz predl&enych PPl nebo nadie

s PPL. Mll-pH se uplatni vifpadt, Ze je podezni na selhavani HCl-supresivni terapie
u pediatrickych paciefit u kterych nize alkalicka mlén& dieta pufrovat a tudiZz i maskovat
patologicky kysely reflux, u pacienpred laparoskopickou fundoplikaci — zvi&&tverifikaci
pievahy funkni etiologie symptomatologie. Srovnanim vyshkedkouboru paciefit byla
zjisSttna vyznamna odliSnost charakteru patologickéhauxétl mezi skupinami paciént
trpicich klasickym“ patologickym refluxem (skupind®CHJ) a skupinou pacient

s predpokladanym extraezofagedalnim refluxem — pace@RL symptomatologii a pacienti
s problematikou plicni, u kterych se kauzalni vzsatefluxem pedpokladal. Revaha kyselé
komponenty u paciefit s RCHJ je v souhlasu s literaturou a je potvrzeniim zname
skut&nosti, Ze excesivni expozice jicnu kyselému Zalogeu obsahu vede ke klasické
jicnové symptomatologii, tedy k pyréze. ¥ipact prolongovaného {sobeni kyselého
Zalude€niho obsahu na sliznici jicnu dochazi jiz k vidigh sliznénim zng€nam jicnového
epitelu a @znému stupni makroskopického posSkozeni. Pro teppo pacient se vzilo
oznaeni erozivni refluxni ezofagitidy. Jeeba vSak vnimat skuieost, Zze az 60 % paciént
trpicich pyr6zou mé negativni endoskopicky n&f82%Vhodnou diagnostickou metodou se
jevi pra¥ 24hodinovy monitoring pH a impedanceiii®@ pouZzivané samotné hodnoceni
pouze distalniho refluxu ip jednokanalové 24hodinové pH-metrii ma ¢atto pacient
priblizné stejnou senzitivitu i specificitu jako digbprovedeny terapeuticky test PPI. Refluxat,
ktery se dostavd v nespravny okamzik na nespravigomvyvolava Siroké spektrum
piiznal.
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Vyznamnou roli na spu&ti priznalki ma:

1. Subjektivni vnimani a individualni nastavenizgniho prahu
2. Charakteristika refluxatu - zda se jednasté kapalinu, plyngi kombinaci obojiho
3. Chemické a fyzikalni sloZeni refluxatu

Vztahem plicnich onemoéni k patologickému refluxu se zabyvalo mnoho stullieré
v podstat dokazuji obtiznost v diagnostice této souvislS#S ma malou v¢#nost zachytu
ezofagitidy u pacierits EER)'®’ 24hodinova pH-metrie mé sice senzitivittegahuijici 90 %,
ale pouze pro zachyt expozice kyselého refluxatyictu a popisovana specificita tohoto
vySeteni je u pacierit s chronickym kaslem pouze 66¥8}"! Rovnsz snaha o vyuZiti
terapeutického testu PPI pro potvrzeni kauzalityalvz RCHJ a EER vychazi velmi spérn
Metaanalytické vyhodnoceni 5 placebem kontrolovangtudii u dosglych s chronickym
kaslem vyhodnotilo vysledky jako insuficientni vpmesgich terapeutického testf Uskalim
vSech studii mize byt i vyl¥r pacientt s chronickym kaSlem, nebdoylo zjiS€no, Ze ped
zarazenim do studie nebyva vylwana moznost senzorického neuropatického kaSktoTe
typ kasSle ma mechanismus speustziejmé zcela nezavisly na refluxu a tudiz isnaha
o diagnostiku a Ebu miZe byt vyznamnym Zisobem zkresleng/*">'"®Recentni prace
udavaji, ze az 31 % paciéntrpicich chronickym kaSlem ma typ kaSle senzoricko
neuropaticky.’**">"®U stejné skupiny pacieitie udavan dobry efekt off-label podavané
medikace amitriptylinem a gabapentinéth!’®> U skupiny pacierit s astmatem je role
patologického gastroezofagealniho refluxu ggvkontroverzni. Dle Cochranéghledd’ byl
zjisten velmi maly efekt I&by RCHJ na zlepSeni symptomatologie astmatu, \J dallii
Sontaga a ko'’ nebylo prokdzano zlep$eni pararietitalnich funkci astmatik nebo
shizeni spaeby léki na astma, zatimco signifikagtpokleslo symptomové skére pro RCHJ
u stejnych pacieft ve studii. Sotiasna terapeutickd dop@émni pro pacienty s plicni
problematikou (chronicky kaSel a astma) bez nebkonkomitantni pyrézou reflektuji ro¢a
vySe popisovanou nejistotu vztahu refluxu a ka&atarnuji inicialni empirickou terapii PPI
(Jjedna nebo dvdenni davky) do dobu 2-3&sial. Pacienti s dobrym efektem terapie maji byt
ponechani na dlouhodob&b& s minimalnim mnozstvim PPI, ktera zajisti asym@t¥nost.

U skupiny non-respond&rmusi byt zvdZzen dalSi diagnosticky postup, nejl2pbeodinova
MIl-pH.*"*1"8 Jicnova impedance a pH metrie je vhodnym weéétn u pacierit s RCHJ

Vv pripact, Ze je nutno zhodnotit efektivitudgy, resp. verifikovat selhani konzervativnibg,
poipadt zjistit souvislost pacientem udanych obtizi s kiy@é nantienym refluxem.

V naSi praxi vSak uziti symptomového indexu (Sdiake vypd@ty SAP nekoreluji s literarnimi
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Gdaji ze studii a naSe pracovie v diagnostice RCHJ o tyto indexy vyzn&mmeopira,
povaZzujeme je za informativni. Vyjimkou jsou padienatypickymi projevy RCHJ, u nichz
je podezeni spise na furtki typ vzniku pyrézy nebo pacienti s potkszim na nozologickou
jednotku, ozn&ovanou jako tzv. ke kysekirsenzitivni jicen. Tato skupina pacigmebyla do
této prace zZazena zdvodu zkresleni vysledk pro mozny vyznamny ipkryv

s onemocénimi  funkéniho charakteru. Vyznamnym zg&im prace byla statisticky
vyznamna rozdilnost refluxatu mezi skupinami paties RCHJ a EER. Pouze v praci
Decalmera a kol. je uvedeno, Z& provnani pacieiit s chronickym kaslem se skupinou
zdravych dobrovolnik nebyl zjis&én zadny rozdil mezi gtem kyselych nebo slakkyselych
epizod refluxut? Studie Vaeziho, Sifrima a Mainihid*®?zminuji predpoklad, e perzistujici
symptomy u pacieitlécenych pro refluxni chorobu mohou bytigpbeny nekyselym (slab

kyselym) refluxem. Dal$i jiz star$i studie Vaezién®lainihd®>'%

poukazuji na moznost, Ze
10-40 % pacierit s extraezofagealni symptomatologii na terapii PBhou mit perzistujici

nekysely reflux.

V praci zjis€né vyssi pitomnost slab kyselého a navic kombinovaného refluxu u paédient
s ORL a plicni symptomatologii hypoteticky podperujvrzeni o mozném odliSném
patofyziologickém podkladu. Lze spekulovat, Ze naeibmus transientnich relaxaci dolniho
jicnového s¥rate (TLESR), ktery je esencialni u RCHJ, je u padienEER pouze jakousi
branou pro reflux gici se proximélnim sémem. Pro vznik extraezofagealni refluxni epizody
je mnohem vyznan#si porucha funkce horniho jicnovéhoéme a samotna nekysela
komponenta refluxu, ktery takto prochazi jicnemxpr@lng, zcela bez vyvolani klasické
refluxni symptomatologie, navicigm¢ za pomoci vzduchové komponenty v ramci
smiSeného typu. Tato nami u¢ad a monitorovana skuteost dokazuje i fakt, Ze minimalni
procento pacieiits EER trpi pyrézou. V literata se udava, ze pouze 5-15 % pacienEER
trpi pyrézou'’* Toto tvrzeni se v naSem souboru padiédRL neprokazalo, a proto i vygty

Sl, SAP nebylo mozZzno vyuzit. Dale je nutné vnimaecHicnost pacieni s EER.
Predpokladame, Ze sliznice hypofaryngu, hrtanu aictal&sti dychacich cest je mnohem
citlivéjSi na multikomponentni slozeni refluxatu, symptoray sliznéni zmgny jsou
vyvolavany i bez synergického efektu HCI. Vyznamnmli v poSkozeni sliznic zastava
pepsin, ktery si svoji stabilitu zachovava pravv slal® kyselém prosedi — nami
prokdzanych WAR epizod u ORL paciénRozdily zjis€né v praci a literarni prace implikuji
v sol# mozné tvrzeni, zda se nejednd o zcela odliSné typgmoceni s podobnym

patogenetickym zakladem. Tedy, Ze izolavastioji diagnostika refluxni nemoci jicnu a
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extraezofageéalniho refluXd? Hlavnim etiologickym agens ve stakyselém refluxatu se jevi
pepsin, trypsin a zliové kyseliny. Pr& pepsin se iize stat budoucim cilem terapie EER
pomoci ireverzibilnich inhibitdr pepsinu, které zabrani intracelularni reaktivaepginu,
anebo pomoci antagonistpepsinovych receptr které zablokuji endocytézu pepsthu.
DalSim potencidlnim cilem je ovligni neuropatickych symptain zprostedkovanych
podrazénim n. vagu. Zji&né rozdily tedy nazrtaji rozdilny patofyziologicky mechanismus
vzniku symptomatologie u EER a RCHJ a taky nutmogtilného terapeutickéhaiptupu

k obsma skupindm v budoucnostf

V neposledniad se MII-pH ukazala jakofesna a spolehliva metoda k diagnostice RCHJ a

dalSich souvisejicich subjednotek.

Domnivam se, Ze prozatim nelze najit ostrou hramzi €mito dwma skupinami
nemocnych. Bude idezité dale pokréovat ve sbru dat a informaci k takto vyznamnému
tvrzeni a zvaZovat i dosti vyznamnyefryv symptomatologie jicnové a mimojicnové se
skupinou pacierit s funikénimi poruchami. Dlezité jsou inové a perspektivni metodiky
prikazu patologického refluxu do jicnu a bazalni vymkonovych |ék. Rozdilnost &chto
dvou skupin paciefit je jednak v mozné patofyziologii, symptomatologiiagnostice a
interpretaci vysledk a v neposledrniack i v odpowdi na I&bu. Shrnuti rozdil mezi pacienty

s RCHJ a EER je uvédo v tabulce 25. — upraveno dle Koufmaffa.
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Tabulka 25. Shrnuti rozdil mezi pacienty s RCHJ a EER

| RCHJ | EER
Patofyziologie
Kysely reflux (HCI) +++ +
Slake kysely reflux (pepsin, Z1t) + +++
Kombiovany reflux (tekutina+plyn) | + +++
Patet refluxi +++ +
Symptomatologie
Jicnova (pyroza, regurgitace) +++ 0/+
Mimojicnova (chrapot, kaSel, globus] + +++
Diagnostika
GFS ++ 0/+
24hodinova pH-metrie ++ 0/+
MIl-pH ++ +++
Restech — faryngealni pH-metrie NA +++
Efekt terapie
PPl 1x dena +++ +
PPI1 2x dena +++ ++




Vzhledem k praktické vyuZitelnosti metodiky MII-psil dovoluji navrhnout Wity algoritmus
vySefovaciho postupu a terapie u pacierg klasickym refluxem a u paciénts EER.

Souhrnny algoritmus je uveden v nasledujicich atichz

MIMOJICNOVA SYMPTOMATOLOGIE

//f\

TERAPEUTICKY
TEST PPI

LT e

24 MII-PH BEZ
PPI

T R

Obrazek 36 Navrhovany algori

tmusieSeni paciefits projevy EER

EFEKI\;Il\I:JIITn.:.'NAD INEFEKTIVNI SER T PECCR TV
NALEZ MNALEZ
50 %
4 v v
COMPLIANCE ALTERNA]’IVN?
PACIENTA, = gﬁir gﬁ%
ZOPAKOVAT o OpaKovA
MII-PH NA PP, -
ZMENA PPI TERAPEUTICKY
TEST PPI
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JICNOVA SYMPTOMATOLOGIE RCHI

L

GASTROSKOPIE

e T,

PRUKAZ BEZ JINY NALEZ
EZOFAGITIDY EZOFAGITIDY ACHALAZIE
TU
h
TERAPIE
/\ !
DOBRY SPATNY 24 MII-PH
EFEKT EFEKT g
POKRAEOVANI RORHHIVIL NEGATIVNI
TERAPIE, NALEZ NALEZ
KONTROLY DM SCORE, DM SCORE,
IMPEDANCE IMPEDANCE
POZITIVNI NEGATIVNI
s, SAP Sl, SAP
| /\ \.
A TERAPIE PPL e
PPl I iR ETIOLOGIE?
ATD.

Obrazek 37. Navrhovany algoritmuieSeni pacielits typickou symptomatologii RCHJ



V ramci prace byla row# hodnocena data ziskana v rAmci manometrickéhetieys jicnu
(HRM) pied zavedenim pH-impedar sondy. Mezi jednotlivymi skupinami paciént
s RCHJ a EER nebyl shledan zadny statisticky slgmtni rozdil v tlaku dolniho jicnového
swrace (LES), coZ se shoduje s literarnimi Gdaji, kdy\jiroce 1982 Dodd® poukézal na
fakt, Ze az 65 % pacients RCHJ ma klidovy tlak LES v nogha reflux se u nich vyskytuje
béhem tzv. pechodnych relaxaci LES (TLESR). Signifikagji rozdil byl shledan ip
srovnani skupiny pacieints RCHJ a plicni problematikou. NizSiapiérna amplituda
kontrakci nad fechodovou zonou jicnu (TZ) u paciérd RCHJ je #ejm¢ vyvolana faktem,
Ze u klasického pibehu refluxni nemoci je v patogenezi vzniku nemocotevizapojena
motilita jicnu. Dale Ize spekulovat spiSe o nasleddfluxni nemoci na samotnou peristaltiku
jicnu, tedy o sekundaknvyvolané dysmotilig. Zjisttné znény na HRM jicnu u paciefit
s RCHJ vSak ne#ty Zadny validni klinicky korelat jako najxlad dysfagii, odynofagii apod.
Hlavni indikaci pro HRM jicnu jsou bezesporu patiendysfagii, u kterych vyktujeme
vazny typ dysmotility jicnu — achalazii, difuzniagmus jicnu apod. U skupiny pacigent
s RCHJ je HRM indikovanatpd zavedenim pH-impedém sondy k 24hodinovémudteni a

dale u pacieriit u nich? jiz pedpokladame antirefluxni operd€f.
Diskuze k ovlivnéni spanku u pacienti se zavedenou sondou

Poruchy spanku u paciéns patologickym refluxem mohou byt Spamozpoznavany aridka
odhaleny. NowjSi studie s 11 685 respondenty odhalila, Ze 88,p&¢ientt s RCHJ ma
zkuSenost s nmimi symptomy, 68,3 % #ho potize se spankem, u 49,1 % byly obtize
iniciovat spanek (induii symptomy) a 58,3 % uvedlo obtiZznost udrzet spdodrZzovaci
symptomy)'®® Zajimava jsou zjigni vyuZivajici multimodalni iistupy v rAmci spankovych
laboratdi s vyuzitim novych z@zeni — polysomnograf actigrafi apod. Spanek, bez ohledu
na pozici ¢la, je vyznamnym faktorem pro migraci i jen minimi&lo mnozstvi kyselého
refluxatu do proximalniho jicnu a vyrazprodluZuje clearance kysefi’y Kombinace tér
absentujici slinné sekrece, snizenéh@typaopolknuti, snizovani tlaku v oblasti horniho
jicnového swrace a zpomaleni evakuace Zaludkieyazr ve veernich hodinach jsou
vyznamnymi prorefluxnimi mechanismy. Na stranu dwhpokud je snaha odhalit peaizv.
tichy naéni reflux do jicnu, jsou vyuzivany diagnostické fopy, které potenciatnmohou
svym provedenim vyznaninovlivnit kvalitu spanku naSich paciént®® Tento faktor byl

v praci cilem dotaznikového sledovanfi Bpracovani dat jsme zjistili vyznamné procento
nesprava vyplnénych nebo neuptvyplnénych dotaznik. Z celkového pétu 354 rozdanych

dotazniki bylo pro dalSi vyhodnoceni pouZito pouze 160, @zpouze 45,2 %. Prvnim
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vyznamnym zji&nim bylo statisticky vyznamné zkraceni doby spaokednu hodinu oproti
stavu ped zavedenim sondy. Dale byl prokdzan vyznamnywi8eteni na kvalitu spanku,
kdy u celkem 52 % paciantkteri odevzdali dotaznik spragrvyplnény, byla kvalita spanku
zhorSena, u 37 % nedoslo k Zzadn&méa u 11 % doslo ke zlepSeni kvality spanku. Ravn
byla pacienim vySetenim prodlouzena doba usinani, zvySem#nost noniho buzeni
s hlavnim udanym iovodem bolesti v krku, mé@nim a stresem z vy$ehi. Zajimava byla
fakta ziskana dotaznikem ohléddalSich moznych faktéra skuténosti, které mohou
ovlivnit kvalitu spanku u naSich paciént nagiklad 76,3 % paciefit neuzivalo léky na
spani, obvyklou dobou posledniho¢geiho jidla ped ulehnutim byly v 47,5 % 2 hodiny,
pro 36,3 % respondent3 a vice hodin, hdost a odpoatost jako pevazujici pocit po
probuzeni uvedlo 40,6 % paciérg k dodrzovani zasad spankové hygieny se klagadrilo

40 % pacient, 21,9 % dalo negativni odp&V a newdélo 38 % odpovidajicich pacigntZa
neobvyklé jevy B usinani po zavedeni sondy povazovalo 39,4 % pticiedijemny pocit,
27,5 % strach z odpojenfiptroje a tudiz ztratu vy&ehni s nutnosti vysigni opakovat, bolest
udalo 6,9 % paciefit Vyznamneé zlepSeni komfortu pro pacient@mginést 24-72hodinové
meieni  kapslovou pH-metrii  (Bravo), v literdtu jsou citovany vyznamné rozdily
v tolerovatelnosti vySégeni oproti klasickym metodam s transnazamavedenym katetrem.
Ve srovnavacich studiich se atito¢nuji spiSe dennim aktivitdm a potizim padiepti
vySeteni — jako nafiklad bolesti v krku, nosu, dysfagii a podébnezli samotnému dopadu
vySeteni na kvalitu spanktf®** Nejvetsi studii je randomizovany systematickielpled
574¢lanki s redukci na it zakladni studie,citajici 167 pacienit, kde byla prokadzana
signifikantr vy33i tolerovatelnost kapslové pH-metrigegb klasickou pH-metrii sonddd®
Metodika kapslové pH-metrie sice dovoli @rénni kontinualni zdznam pH v jicnu bez
vétSich omezeni pro pacienta, nedovoluje vSak, opgrgiedanci, vyhodnoceni komplexniho
refluxu, Wetreé slak® kyselych a zasaditych epizod, réZnnevyhodnoti slozeni refluxatu a
proximalni Sfeni. Z dalSich mozZnosti, jak neinvaziva téngt screeningo¥ diagnostikovat
mozny patologicky reflux, je metodika PEP-testuzRdi specificita a senzitivita vy$eni slin
PEP-testem vSak dle mého nazoru prozatim SirSin@ifponeniize nalézt. Z vlastnich
zkuSenosti s timto vy§enim a srovnanim préws metodikou zlatého standardu — MII-pH,
jsme gsli k hodnotam velmi diskutabilnim, zvi&Stpak velmi nizkému procentu
opakovatelnosti, kteréini pouze 55 %% Vzhledem k&mto skuténostem se PEP-test zatim
nejevi jako pinosna metoda ke stanoveni extraezofagealnihoxtefiuldosplych pacient.
Ve studii nadale poktajeme a parcialni vysledky konzultujeme s distripein vCeské

republice, cozZ by #o mit prinos pro vyvoj lepSich SarZi ggsrEjSimi vysledky. DalSi novou
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metodou, ktera hleda svoje uplatn je koncept slizgni impedance (MI, mucosal
impedance) navazujici na principéiani impedance. Toto &feni je vSak provésho
jednorazo¥ sondou, ktera se zavadi endoskopicky, pracovniml&en endoskopu. Prozatim
jsou znama data paciérg eozinofilni ezofagitidou, kdy metodika Ml vykge®1% pozitivni
prediktivni hodnotd®**%* v blizké budoucnosti by mohla byt zajimavou a miairs
invazivni objektivni metodou pro diagnostiku patkého refluxu i u paciefits EER.

Velmi slibnou se jevi metodika analyzy kondenzaygechovaného vzduchu, kterou naSe
pracovis¢ zpracovava v Grantu 17-31945A spwoie s Klinikou nemoci plicnich a
tuberkul6zy a Ustavem analytické chemie Akadendié @eské republiky. Popis metodiky,
cile a gedk&zné vysledky jsou nad ramec tohotelsdi.

Zawrem lze shrnout, Zeckoliv je metoda MII-pH ozné&vana za minimakhinvazivni typ
vySeteni, je toto ozngni teba brat s velkou rezervou. Pacienti musi gdpvySetenim
dukladre poweni jak indikujicimi l1ék#, tak vySetujicim |ékdaem ed zavedenim sondy a
spusénim mefeni, coz vyzaduje vysokou erudovanost pracéviste pouze spekulovat, zda
patologické vysledky nemohou byt dyskomforterfi yySeteni ¢ast&€né zkresleny nebo
dokonce fale& pozitivre ovlivnény. Na stranu druhou vSak prozatim neni k dispdzadna
neinvazivni, vybor# tolerovana obdobna metoda vygei, ktera by tak vyznanrprispéla

k diagnostice komplexni podoby RCHJ.
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7 Zaveér

Diagnostika refluxni choroby je obtizna, zvtaspro komplikovanou a heterogenni
patofyziologii a symptomatologii. Svym ro¥&ihim v populaci a dopadem na Siroké spektrum
nemoci tvéi i vyznamny socioekonomicky problém zdravotnickggistént ve seté. Zlatym
standardem vySiEni Zistava gastroskopie a 24hodinovy monitoring pH aeldamce jicnu.
Tato ambulantni metoda umozni rozlisit typy refliuanonitorovat vySku g&ni jednotlivych
typu refluxa a rovrez prispst k diferencialni diagnostice organickych a fanich nemoci
jicnu. Moznym zkvalitdnim vySeteni se jevi dvoukanalové &eni pH pro monitoraci
proximalniho pH nad uUrovni UES. Prace je v korelaailopordenimi publikovanymi

v roce 2018 pro hodnoceni extraezofagealniho reflt’!®’ Je teba brat naietel i fakt, Ze se
nejedna o vyseéeni @ilis komfortni pro pacienty, navic symptomatologgev ¢asové ose
velmi variabilni a tudiz ziskani dat zipthu 24hodinového gteni mize byt nedostateé a
zavadjici. Prace prokazala vyznamny rozdil ve sloZzefiuxétu mezi skupinami pacieit

s RCHJ a EER a jakoZto s@st provadnych vysSeteni @i sbéru dat v ramci Grantu 17-
31945A budou dale jeji vysledky daplhany a reflektovany v planovanych publikacich. Pro
budouci vyzkum na poli refluxni choroby jicnu jéelia WtSich soubar, nejlépe

v multicentricky organizovanych studiich &%im a detailgSim pesahem na vyhodnoceni

vztahu symptomatologie acléy pacient.
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9 Seznam zkratek

ACH

BMI

BOS

cAMP

CA Il

CCK

CFV
CGRP
CMV

DCI

DGER

DM skore
EAE

EER

EGF

EGJ

EoE

EUCR
EUROQo015
GABA
GFS

GIT

H2 blokator
HH

HRM
CHOPN
IBP

Infekce HCD

acetylcholin
index €lesné hmotnosti (body mass index)
bronchiolitis obliterans syndrome
cyklicky adenosin monofosfat
karboanhydraza Il
cholecystokinin
contractile front velocity (rychlost kontrakce)
calcitonin gene-related peptid
cytomegalovirus
distalni kontraktilni integral
duodeno gastro-ezofagealni reflux
DeMeesterovo skore kyselého refluxu (pd pp
expozice kyselému refluxu
extraezofagealni reflux
epidermalnitistovy faktor
ezofago-gastricka junkce
eozinofilni ezofagitida
esophago upper esophageal sphincter control
dotazniky kvality Zivota
kyselina gama-aminomaselna
gastrofibroskopie
travici trakt
blokator Histaminovych recepi@
hiatova hernie
manometrie 0 vysokém rozliSeni
chronickéa choroba bronchopulmonalni
intrabolus pressure

infekce hornich cest dychacich
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IRP
ISFET
JD skoére

inetgrated residual pressure (zbytkovy tlak)
typ sklesné elektrody

Johnson-DeMeesterovo skore kyselého teflux

LA Kklasifikace losangeleska klasifikace ezofagitidy

LES

MI
MIl-pH
NERD
NTS
PEP test
PET
PGWS
PPI
RCHJ
ROME Il
SAP
SF-36

SI

TGFa
TIF
TLESR
TZ

UES

WAR reflux

dolni jicnovy sirac
slizni¢ni impedance
multikanalova jicnova impedance a pH-mejfaau
neerozivni refluxni nemoc jicnu

nucleus tractus solitarius

vySégni slin na pitomnost pepsinu

pozitronova emisni tomografie

psychological general well-being scale

inhibitory protonové pumpy

refluxni choroba jicnu
fimské kritéria Ill pro fun&ni poruchy travicich traktu
index pravé&podobnosti asociace symptarm refluxem
dotaznik o zdravotnim stavu pro pacienty
symptomovy index

transformuijici #istovy faktor alfa

transoral incisionless fundoplication x traréaf beZezovéa fundoplikace

pgechodné relaxace dolniho jicnovéhérsire
prechodovéa zona
horni jicnovy swra¢

slalg kysely reflux (pH 4-7)
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