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Choroba refluksowa przetyku (GERD — gastroesophageal reflux dise-
ase) jest przewlektym, nawracajacym schorzeniem, ktérego objawy
wptywaja negatywnie na jakos$¢ zycia pacjentow. Dwie giowne opcije le-
czenia to diugotrwata farmakoterapia lub zabieg chirurgiczny.
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Streszczenie

Cel. Poréwnanie efektow leczenia esomeprazolem ze standardo-
wag operacjg antyrefluksowg (LARS - laparoscopic antireflux sur-
gery) u pacjentow z GERD.

Metody. 5-letnie, otwarte, randomizowane badanie LOTUS
(Long-Term Usage of Esomeprazole vs Surgery for Treatment of
Chronic GERD) przeprowadzono w latach 2001-2009 z udzialem
554 pacjentoéw z 11 krajow europejskich, z dobrze udokumento-
wanym rozpoznaniem lagodnej postaci GERD (wywiad, endo-
skopia, 24-godzinna pH-metria wewnatrzprzetykowa), u kto-
rych 3-miesigczna terapia esomeprazolem w dawce 40 mg
wstepnie przyniosta dobre i trwate wyniki. Dwustu sze$c¢dziesie-
ciu szeSciu pacjentow wiaczono do grupy leczonych dalej esome-
prazolem (20 mg, z mozliwoscig zwigkszenia dawki do 40 mg);
u 248 wykonano operacj¢ antyrefluksowg (LARS). Piecioletnie
badanie ukonczylo Iacznie 372 pacjentéw (esomeprazol: n =192;
LARS: n =180). Skutecznos¢ leczenia mierzono czasem, jaki
uptywat do nawrotu objawow; w przypadku LARS byt to czas,
po jakim pacjent zmuszony byt siegnac po leki hamujace wydzie-
lanie kwasu solnego w zotadku, za§ w przypadku esomeprazolu
— czas do pojawienia si¢ objawow, ktore utrzymywaly sie pomi-
mo zwiekszenia dawki leku.

Wyniki. Po uptywie 5 lat odsetek remisji wynosit 92% w gru-
pie z esomeprazolem i 85% w grupie z LARS (p=0,048). Istotnos¢
statystyczna réznicy miedzy grupami zanikla jednak po zastoso-
waniu modelowania statystycznego uwzgledniajgcego skutki
przerwania udziatu pacjentéw w badaniu w poszczegdlnych gru-
pach. Wigkszg dawke esomeprazolu (40 mg) otrzymywalo 23,1%
pacjentow (16,5% — 1 x 40 mg/24 h, a 6,6% — 2 x 20 mg/24 h). Po
upltywie 5 lat czestos¢ wystgpowania poszczegdlnych objawow
w grupie z esomeprazolem i LARS wynosita odpowiednio: zga-
gi — 16% i 8% (p=0,14), kwasnej regurgitacji — 13% i 2%
(p <0,001), dysfagii — 5% i 11% (p <0,001), wzdec — 28% i 40%
(p <0,001), nadmiernego oddawania gazéow — 40% i 57%
(p <0,001). Smiertelno$¢ w czasie badania byla niska (4 zgony
w grupie z esomeprazolem i 1 zgon w grupie LARS) i niezwig-
zana ze stosowanym leczeniem.

Whiosek. To wieloosrodkowe badanie wykazato, ze zastoso-
wanie wspotczesnych metod leczenia GERD — hamowania wy-
dzielania kwasu solnego przez zastosowanie esomeprazolu lub
wykonanie LARS - uwalnia wiekszos¢ pacjentéw od objawow na
co najmniej S lat.

Komentarz:

Wsrod mieszkancow krajow rozwinietych gospodarczo, w tym
takze Polski, choroba refluksowa przelyku (GERD) jest jednym
z najczesciej wystepujacych schorzen, a liczba cierpigcych na nig
0s0b stale rosnie. Zlotym standardem w leczeniu jest terapia in-
hibitorami pompy protonowej (PPI — proton-pump inhibitors).
Wedlug wytycznych American Gastroenterological Association
(AGA) w przypadku nadzerkowej postaci choroby leki te nale-
zy podawac w sposob ciagly. Stosowanie ich doraznie mozliwe
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jest tylko w nienadzerkowych, tagodnych postaciach.! Pewnym
problemem staje si¢ przewlekie leczenie farmakologiczne
GERD, odkad stwierdzono, ze PPI, cho¢ stosunkowo bezpiecz-
ne, nie sg calkowicie oboj¢tne dla organizmu - szczegdlnie
u 0sob starszych. Ponadto cze$¢ pacjentdw zapatruje si¢ z nieche-
cig na wieloletnig nieprzerwang farmakoterapie. Dlatego inng
opcja leczenia jest operacja antyrefluksowa.

Zabieg antyrefluksowy wykonywany metoda laparoskopowg
polega na wytworzeniu ,,zastawki” pomigdzy przetykiem i zotad-
kiem poprzez owinigcie gornej czgsci zotadka wokot dolnej czg-
sci przelyku. Obecnie najczeSciej wykonywane operacje antyre-
fluksowe to fundoplikacja petna (360°) sposobem Nissena oraz
fundoplikacja niepetna tylna sposobem Toupeta. Zabiegi te sg
czesto polaczone z operacjg naprawczg przepukliny rozworu
przelykowego przepony. Wediug AGA pacjenci z refluksowym
zapaleniem przelyku, u ktérych podtrzymujace leczenie farma-
kologiczne skutecznie opanowuje dolegliwosci, nie odniosg zad-
nych korzysci z operacji antyrefluksowej, lecz narazeni sa na do-
datkowe ryzyko zwiazane z zabiegiem operacyjnym; nie nalezy
im wiec zalecac leczenia chirurgicznego.

Wedlug AGA wskazaniami do operacji antyrefluksowej sa:
* zapalenie przelyku u pacjentow, ktérzy nie tolerujg PPI
* refluks niekwasny, ktory jest przyczyng ktopotliwych obja-

woOw przetykowych i pozaprzetykowych (np. przewlektego ze-

spotu kaszlu refluksowego).

W innych przypadkach przed podjeciem decyzji nalezy do-
kiadnie rozwazy¢ i doglebnie przedyskutowac z pacjentem do-
legliwosci, jakie mogg wystapic po operacji.

Po zabiegu antyrefluksowym pacjenci mogg mieé przejsciowe
klopoty z potykaniem. Objaw ten ust¢puje zwykle w okresie do
3 miesiecy. Bardzo rzadko konieczne jest poszerzenie przelyku
lub ponowna operacja. Moze nastgpic¢ réwniez uposledzenie zdol-
nosci do odbijania (co prowadzi do wzdecia brzucha zwigzanego
z gromadzeniem si¢ gazow w zotadku) lub wymiotowania.

Przed skierowaniem pacjenta na operacje antyrefluksowg
nalezy upewnic sig, ze mamy do czynienia z GERD, a nie ze zga-
ga czynnosciowa, ktora nie jest zwigzana z chorobg refluksowsg
przetyku. Rozstrzygajacy jest wynik 24-godzinnej przelykowej
pH-metrii z impedancja.

Fundoplikacja jest operacjg wymagajacg duzego doswiadcze-
nia chirurga. Istnieje bezposredni zwigzek pomiedzy liczba po-
wiklan i ztych wynikéw operacji a brakiem doswiadczenia ope-
ratora. Uwaza sig, ze proces uczenia wymaga przeprowadzenia
okoto 60 operacji pod okiem do$wiadczonego chirurga. Po tej
liczbie wykonanych zabiegdéw chirurg osigga poziom umiejetno-
§ci, ktory jest niezbedny do poprawnego przeprowadzania samo-
dzielnie operacji (do utrzymania tego poziomu umiej¢tnosci
konieczne jest wykonywanie okoto 50 operacji rocznie).

Na podstawie niewielkiej liczby wiarygodnych badan po-
réwnujacych efekty leczenia chirurgicznego i farmakoterapii
GERD, w tym badania LOTUS, uwaza sie, ze wczesne (2-5 lat
od operacji) efekty leczenia GERD metodami chirurgicznymi sg
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podobne do efektow, jakie daje farmakoterapia (ustgpienie obja-
wow GERD i stanu zapalnego przelyku). Objawy majg jednak
tendencje¢ do nawracania w miare uptywu czasu. Odlegle (ok. 10
lat od operacji) efekty leczenia GERD metodami chirurgiczny-
mi nie sg juz tak dobre. Z uptywem lat fatd okrezny wykazuje
tendencj¢ do rozluzniania si¢ (ok. 60% pacjentow stosuje farma-
koterapig). Ponadto fundoplikacja nie zapobiega powstaniu prze-
tyku Barretta ani rozwojowi gruczolakoraka przetyku.??

LOTUS jest pierwszym badaniem bezposrednio poréwnuja-
cym odlegte wyniki farmakoterapii GERD i operacji antyre-
fluksowej. Jego dodatkowg zaletg jest fakt, ze objelo stosunkowo
duze grupy pacjentéw. Analiza oparta na S-letniej obserwacji wy-
kazala, ze obie metody leczenia byly dobrze tolerowane. Regur-
gitacja wystepowala czesSciej u osob stosujgcych esomeprazol
niz w grupie poddanej operacji antyrefluksowej. Natomiast dys-
fagia, wzdecia i nadmierne oddawanie gazow byly czestsze w gru-
pie z LARS. Te réznice nie zaskakujg i sg konsekwencjg uszczel-
nienia polaczenia przetykowo-zotadkowego w wyniku operacji
antyrefluksowe;.

Podsumowujac, w badaniu LOTUS wykazano, ze odlegte
wyniki leczenia GERD za pomocg inhibitora pompy protonowej
lub operacji antyrefluksowej sg dobre i w podobnym stopniu eli-
minujg objawy choroby. Dobry wynik operacyjnego leczenia
GERD mozliwy jest pod warunkiem odpowiedniej kwalifikacji
pacjentow do zabiegu oraz wykonania operacji przez doswiadczo-
nego chirurga.
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