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Streszczenie

Wsteczne zarzucanie tresci zotagdkowej do przetyku (refluks zo-
tadkowo-przetykowy) jest zjawiskiem fizjologicznym, czesto
wystepujacym u dzieci i mtodziezy. Jego przejawem klinicznym
sg regurgitacje, ulewanie u niemowlat i odbijania, b6l za most-
kiem (zgaga?) lub dysfagia u dzieci starszych. Nasilenie czesto-
sci zwrotnego przemieszczania sie tresci zotagdkowej i/lub dwu-
nastniczej do przetyku skutkuje potencjalnym rozwojem choro-
by refluksowej. Obecnie jej leczenie sprowadza sie gtéwnie
do hamowania wydzielania kwasu solnego przez leki — inhibi-
tory pompy protonowej (IPP). Leczenie to nie zawsze jest sku-
teczne. W niniejszej pracy autorzy omawiaja role wybranych
czynnikéw etiopatogenetycznych w rozwoju refluksu i choroby
refluksowej, ktére nieuwzgledniane w terapii kompleksowej
rzutuja na jej skutecznosé. Sa to: wystepujace w refluksie on-
togenetyczne zaburzenia bariery antyrefluksowej (czynnoscio-
we i anatomiczne), pogtebiajace sie wraz z wiekiem pacjenta;
alergia pokarmowa determinujaca rozwéj refluksu zotadkowo-
-przetykowego wtdrnego; potrzeba stosowania innych lekéw
poza IPP w tej patologii oraz modyfikacja trybu zycia leczonych
pacjentow.

Sporadyczne lub wielokrotne (w umownej jednostce
czasu) przemieszczanie sie tresci z zotadka i/lub dwunast-
nicy do przetyku okresla sie nazwa wstecznego odptywu
(refluksu) zotadkowo-przetykowego (r.z.p.) lub zotadkowo-
-dwunastniczo-przetykowego (r.z.d.p.) [1-5].

Ostatnie 20-lecie obfituje w znaczaca liczbe publikacji
medycznych zagranicznych i polskich poswieconych tej

Abstract

Gastro-esophageal reflux (GER) is considered a common phy-
siological phenomenon in children and adolescents. Therewith
associated most prevalent clinical manifestations are regurgi-
tations in infants and toddlers and symptomatic heartburn in
older children. Frequent repetitive episodes of backward flow
of either gastric acid or duodenal content, or both, into the
esophagus may lead to the development of oesophagitis and
gastro-esophageal reflux disease (GERD). Current practice ma-
nagement guidelines in this condition are usually confined to
the pharmacological inhibition of gastric secretion using inhi-
bitors of proton pump (IPP), however, such treatment is not al-
ways effective. The authors of the present review discuss a po-
ssible role of some etiological factors in the development of
GER and GERD, highlight the need of a complex therapy and
emphasize the importance of potential pathogenic mechani-
sms that may influence therapeutic outcome in the disease.
These are: the individual ontogenetic deterioration of anti-re-
flux barrier (both anatomical and functional) occurring in the
primary GER and maturating with age, food allergy producing
increased risk of the secondary GER, the need of introducing
new drugs, other than IPP, and changes of lifestyle or nutritio-
nal habits in pediatric patients with GER.

problematyce klinicznej, w tym pochodzacych réwniez
z Il Kliniki Choréb Dzieci Akademii Medycznej w Biatym-
stoku. Dotycza one dzieci, mtodziezy i dorostych i poru-
szajg zagadnienia: definicji (zjawisko pierwotne, wtorne),
czestosci wystepowania, uwarunkowan przyczynowych
i patogenetycznych, zasiegu anatomicznego wstecznego
zarzucania (refluks wysoki, niski), fizjopatologii (granica
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miedzy fizjologig a choroba), nastepstw klinicznych (re-
fluks, choroba refluksowa z objawami typowymi, nietypo-
wymi) oraz zasad leczenia [2, 3, 6-9].

Rozwojowi badanh oraz popularyzacji klinicznej tego
zagadnienia stuzy doskonalenie technik badawczych
i metod diagnostycznych poprawiajacych wykrywalnos¢
refluksu, identyfikacje chemiczng, a takze chorobotwér-
cze oddziatywanie sktadnikéw tresci zarzucanej na bto-
ne $luzowa przetyku i narzady otaczajace (przetykowa
i pozaprzetykowa manifestacja choroby refluksowej)
[2-4, 9, 10].

Dzi§, po wielu latach codziennego spotykania sie
z tym problemem w pracy klinicznej, postugujemy sie
nowymi metodami badawczymi refluksu —takimi jak im-
pedancja z pH-metrig czy Bilitec-2000. W oparciu o te
metody potwierdzamy, ze uznawang dotychczas za stan-
dard diagnostyczny refluksu pH-metrig srédprzetykowa
diagnozujemy jedynie refluks kwasny, wykrywajac taki
charakter tresci zarzucanej do przetyku [2-5].

Zaréwno zastosowanie tych nowych technik, jak i wy-
niki badan naukowo-klinicznych dostarczaja nam wiedzy
o tym, ze znaczaca role patogenetyczng w uszkodzeniu
btony sluzowej przetyku odgrywa takze refluks mieszany
lub zasadowy, zawierajacy rézne sktadniki Zotadkowej
i/lub dwunastniczej tresci, prowadzac do generowania
okreslonych objawoéw klinicznych (ryc. 1, 2.) [4, 10, 11].

Lepsze poznanie istoty opisywanego zjawiska, wyni-
kajace z nowych mozliwosci badawczych refluksu
w warunkach doswiadczalnych i klinicznych, zmienia
takze nasze postepowanie w zakresie jego leczenia.
Znajduje to odpowiednie odzwierciedlenie w zalece-
niach Grupy Roboczej ESPGHAN ds. refluksu Zzotadkowo-
-przetykowego z lat 1993-2005 [2, 5, 12].
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Ryc. 1. Rodzaj refluksu w zaleznosci od odczynu
tresci zarzucanej do przetyku

Fig. 1. The kind of gastroesophageal reflux depen-
ding on pH of refluxate
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Pomimo tych zalecen, wynikajacych ze stale pogtebia-
nej znajomosci etiopatogenezy wstecznego odptywu zo-
tadkowo-przetykowego i/lub dwunastniczego, efekty
lecznicze ich nastepstw, czyli choroby refluksowej przety-
ku, sa zroznicowane w poszczegblnych osrodkach klinicz-
nych i nie do konca zadowalajace. Dowodem praktycz-
nym na to stwierdzenie jest konieczno$¢ powtarzania ku-
racji antyrefluksowej, zréznicowany indywidualnie czas
jej trwania oraz brak jednoznacznej odpowiedzi na czeste
pytanie rodzicéw leczonych dzieci i dorostych pacjentéw
odnosnie czasu wyzdrowienia [2, 3, 5, 7, 13, 14].

W niniejszym opracowaniu autorzy przeprowadzaja
analize pewnych uwarunkowah zwiazanych z wstecz-
nym zarzucaniem tresci zotadkowej i dwunastniczej
do przetyku oraz poszukuja odpowiedzi na pytanie, czy
na etapie zalecen udzielanych pacjentom uwzgledniono
te uwarunkowania przyczynowe, ktére mogtyby wpty-
wac lub wptywaja na skutecznosé zastosowanego lecze-
nia (ustapienie, nawroty objawéw choroby refluksowej).

Wplyw wieku pacjenta

W odréznieniu od lekarzy wieku dorostego, pediatrzy
zajmujacy sie refluksem maja szersze spojrzenie na ten
problem kliniczny, gdyz w analizie przyczynowej refluksu
zotadkowo-przetykowego uwzgledniaja caty okres rozwo-
jowy dziecka (od urodzenia do dojrzatosci), prawidtowo-
&ci lub nieprawidtowosci okresu cigzy (np. wczesniactwo,
dystrofia wewnatrzmaciczna i wady rozwojowe) oraz pa-
tologie postnatalng. Wszystkie te czynniki moga pozosta-
wac w zwiazku przyczynowym z objawami r.z.p. [2, 8, 15].

Obserwujg oni proces wstecznego zarzucania tresci
pokarmowej od pierwszych godzin zycia dziecka w kon-
tekscie pogranicza fizjologii i patologii. Przejawem Kkli-
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Ryc. 2. Sktadniki tresci wewnatrzzotadkowej
uszkadzajacej btone Sluzowa przetyku w zalez-
nosci od pH srodowiska [26]

Fig. 2. The agents responsible for oesophageal
mucosal injury [26]
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nicznym tego stanu jest regurgitacja i/lub ulewanie po-
karmu przez niemowle. Regurgitacja jest dowodem
biernego cofania sie zawartosci Zotagdkowej do gardta
i jamy ustnej, czyli wiodacym objawem fizjologicznego
refluksu zotadkowo-przetykowego, pod warunkiem, ze
wystepuje ona sporadycznie i nie powoduje zadnych na-
stepstw klinicznych [3, 8, 12, 16].

Podtoze patogenetyczne tego objawu wynika z nie-
doskonatosci funkcjonowania anatomicznych i czynno-
sciowych mechanizméw antyrefluksowych, ktére dosko-
nalg sie wraz z wiekiem dziecka [15]. Jednakze, pomimo
uznawania regurgitacji za tagodny objaw wstecznego za-
rzucania tresci zotagdkowej do przetyku, ustalenie, w kto-
rym miejscu konczy sie stan fizjologiczny, a w ktérym za-
czyna patologiczny (choroba refluksowa), jest trudna
sprawg i winno by¢ indywidualnie analizowane u kazde-
go pacjenta. W wyznaczaniu tej granicy istotng role od-
grywaja: czestosé i obfitos¢ zarzucanej lub traconej tre-
Sci pokarmowej (ulewanie), zachowanie sie dziecka (nie-
pokdj, ptacz), che¢ lub brak checi przyjmowania positku,
zaburzenia przyrostu masy ciata oraz inne objawy, tj. za-
burzenia snu czy Swiszczacy oddech. S3 to objawy za-
wsze niepokojace rodzicow, ktére winien wnikliwie oce-
ni¢ lekarz leczacy dziecko lub pacjenta starszego (2, 3].

Tego typu dolegliwosci dotycza takze niemowlat kar-
mionych piersia w naszym kraju, ze wzgledu na po-
wszechnos¢ karmienia naturalnego, a rzadziej tych, ktére
sg karmione w sposéb mieszany lub sztuczny [8, 17, 18].

Raport Miedzynarodowej Grupy Ekspertow z 1998 r.
zawiera praktyczne porady dotyczace opisanych obja-
wow, koncentrujac sie m.in. na sposobie karmienia nie-
mowlat ulewajacych oraz wyborze stosownej mieszanki
mlecznej zawierajgcej sktadnik zageszczajacy [12, 16].
Z analizy tego raportu wynika, ze skutecznos¢ terapeu-
tyczna porad, ktére majg zapobiegac przede wszystkim
rozwojowi choroby refluksowej, jest dyskusyjna. W nie-
ktéorych zaleceniach mozna sie nawet dopatrzy¢
sprzecznosci w odniesieniu do istoty rozumienia
wstecznego zarzucania zawartosci zotagdkowej do prze-
tyku. Dla przyktadu fragment porady o potrzebie reduk-
cji jednorazowej objetosci mieszanki podczas karmienia
tych dzieci brzmi: ,,Redukcja objetosci positku zmusza
jednak do czestego karmienia dziecka, a tym samym
zwieksza liczbe okreséw popositkowych, po ktérych wy-
stepuje regurgitacja, tzw. refluks popositkowy. Z frag-
mentu tego wynika, ze matka, realizujac powyzsze zale-
cenia, nieswiadomie naraza swoje dziecko na czestsze
epizody refluksu zotagdkowo-przetykowego [12].

Dobrym przyktadem refluksu popositkowego sa obja-
wy wystepujace u dzieci karmionych piersia ,,na zadanie”
(regurgitacja i/lub ulewanie). Z naszych obserwacji kli-
nicznych wynika, ze kazdorazowe (kilkanascie razy na do-
be) przystawienie do piersi takiego niemowlecia czesto
skutkuje wywotywaniem refluksu popositkowego. W na-

stepstwie, u wiekszosci z tych dzieci zmienia sie jakos¢
problemu klinicznego (fizjologiczne ulewanie przeradza
sie w objawy nasilonego refluksu zotagdkowo-przetykowe-
go). Autorzy tej pracy zalecajg matkom wprowadzenie
2-3-godzinnych odstepéw czasowych w karmieniu, réw-
niez w godzinach nocnych. Efekty dorazne i odlegte tych
zalecen s3 na tyle zadowalajace, ze zazwyczaj nie zacho-
dzi potrzeba wdrazania antyrefluksowego leczenia farma-
kologicznego. W przypadku niemowlat, u ktérych zaleco-
na korekta karmienia piersig nie skutkuje, proponujemy
w zywieniu matki karmigcej czasowa eliminacje niekto-
rych pokarméw, majac na wzgledzie udziat alergicznego
czynnika pokarmowego w nasilaniu objawow refluksu.
Jesli korekta dietetyczna zywienia matki nie daje oczeki-
wanych efektéw, dzieciom wtaczamy antyrefluksowe le-
czenie farmakologiczne, a czesto takze leki antyalergicz-
ne. Nie zalecamy natomiast zaprzestania zywienia natu-
ralnego na korzys¢ rozpoczecia zywienia sztucznego [18].

Wyjatek stanowig dzieci powyzej roku z objawami
nasilonego refluksu zotagdkowo-przetykowego lub cho-
roby refluksowej dokarmiane piersig na zadanie zarow-
no w dzief, jak i w nocy. W tym przypadku proponujemy
zaprzestanie karmienia naturalnego, co czesto skutkuje
ztagodzeniem lub ustgpieniem objawéw refluksowych.

Co sie tyczy zastosowania mieszanek mlecznych
z dodatkiem sktadnikéw zageszczajacych, proponowa-
nych w powyzszym raporcie dzieciom z regurgitacja
i z ulewaniem, wieloosrodkowe wyniki badan dotyczace
skutecznosci tych zaleceh sa zr6znicowane, kontrower-
syjne [2, 3, 8, 12, 16-19].

Te kontrowersje znajduja potwierdzenie réwniez
w naszych obserwacjach, gdyz w codziennej pracy kli-
nicznej rzadko uciekamy sie do aplikacji tego typu mie-
szanek, m.in. dlatego, ze adresatem tych zalecef sa
dzieci ulewajace, objete opieka lekarza podstawowej
opieki zdrowotnej. Do kliniki natomiast trafiaja pacjenci
z ulewaniem, ale juz z objawami zaawansowanej choro-
by refluksowej, u ktérych stosowanie lecznicze tego ty-
pu mieszanek nie znajduje uzasadnienia. U znaczacej
czesci z nich (ok. 40%) objawy refluksu zotgdkowo-prze-
tykowego rozwijaja sie na tle nadwrazliwosci na biatka
mleka krowiego (refluks zotadkowo-przetykowy wtorny)
i wymagaja zastosowania mieszanek leczniczo-odzyw-
czych opartych na petnych hydrolizatach biatkowych.

Z rezerwg traktujemy takze rekomendacje, ze mie-
szanki z dodatkiem $rodka zageszczajacego moga byé
zalecane réwniez dzieciom z zaburzeniami odzywiania
(niemowletom niedozywionym) [8].

Nadwrazliwo$é pokarmowa
a refluks zotgdkowo-przelykowy

Zwiazek etiopatogenetyczny reluksu zotagdkowo-prze-
tykowego z alergia pokarmowa znajduje potwierdzenie
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Tabela I. Patogeneza zaburzeh motoryki prze-
wodu pokarmowego [27]

Table I. The pathogenesis of gastrointestinal tract
motility disorders [27]

Stymulacja enteralna antygenami pokarmowymi

Indukcja aktywacji eozynofiléw i limfocytow Th2
(naciek komérkowy)

Wzmozona (lokalna) produkcja eotaksyny, ekspresja receptora
CCR,, IL-5, IL-13

Naruszenie funkcji neuronéw splotu trzewnego (gromadzenie
mediatoréow w okolicy zakonczen synaptycznych)

Indukcja zaburzen motoryki przewodu pokarmowego

‘v

Ryc. 3. Btona sluzowa przetyku — nabtonek ptaski
z naciekiem zapalnym z licznymi eozynofilami
(materiat wtasny)

Fig. 3. The epithelium of oesophageal mucosa
and infiltration with eosinophils (own material)

zaréwno w doniesieniach z literatury, jak i w badaniach
wiasnych [2, 3, 20-24]. W naszych badaniach potwierdzo-
no wspobtistnienie alergii na biatka mleka krowiego z kwa-
snym refluksem zotagdkowo-przetykowym u 23,5% do
44,9% pacjentéw w ré6znym wieku. Podobne wyniki uzy-
skali wczesniej autorzy wtoscy [2, 3, 6, 24].

To niedoceniane skojarzenie alergii pokarmowej i re-
fluksu zotadkowo-przetykowego moze w zasadniczy spo-
s6b zmniejsza¢ skutecznos¢ leczenia antyrefluksowego,
przy braku jednoczasowego wdrozenia diety eliminacyj-
nej i/lub lekéw antyalergicznych. Moze takze — poprzez
op6znienie dojrzewania anatomiczno-czynnosciowego
mechanizméw antyrefluksowych dokonujacych sie
u dzieci —z wiekiem wydtuza¢ znaczaco czas leczenia cho-
roby i sprzyja¢ nawrotom objawéw klinicznych [2, 3, 15].

Znany bowiem jest fakt, ze zaburzenia motoryczne
gornego i dolnego odcinka przewodu pokarmowego po-
zostaja w Scistym zwiazku z procesem alergicznym indu-
kowanym i podtrzymywanym przez zapalenie alergiczne

Przeglad Gastroenterologiczny 2007; 2 (1)

na tle nadwrazliwosci pokarmowej [8, 20-22, 25, 26].
Udziat przyczynowy i patogenetyczny alergii pokarmo-
wej tego typu wynika z nastepujacych faktéw:

* przew6d pokarmowy jest statym miejscem kontaktu
typu lokalnego lub ogélnoustrojowego z alergenami
pochodzacymi ze spozywanych pokarméw,

e ma bardzo bogato rozwiniety uktad immunologiczny
GALT,

e w przewodzie pokarmowym dokonuja sie pierwotne
zjawiska typowe dla alergii, bedace wynikiem zapale-
nia alergicznego, tj. uczulenie i narzadowe reakcje
alergiczno-immunologiczne,

* narzady dotkniete procesem alergicznym sa miejscem
powstawania dolegliwosci zgtaszanych przez pacjentéw.

Wsréd pacjentéw z alergia pokarmowa IgE-zalezng
kontakt btony Sluzowej zotadka z alergenem prowadzi
do degranulacji komérek tucznych z wyzwoleniem me-
diatoréw wptywajacych na czynno$é motoryczng prze-
wodu pokarmowego (histamina, 5-hydroksytryptamina,
prostaglandyny). U szczuréw uczulonych na biatko jaja
kurzego prowokacja tym alergenem powoduje op6znie-
nie oprézniania zotagdkowego oraz przejSciowe zmniej-
szenie perystaltyki antrum [25, 26]. Ravelli i wsp. opisu-
ja, ze prowokacja mlekiem krowim niemowlat uczulo-
nych na te biatka powodowata bradygastrie i opéznienie

oprézniania zotadka rejestrowane badaniem EGG [23].

Wedtug Magazzu i wsp. w najczestszych zespotach cho-

robowych wywotanych alergia na biatka mleka krowie-

go, tj. refluksie Zotagdkowo-przetykowym, gastroentero-
patii alergicznej i zapaleniu alergicznym btony Sluzowej
rectum (proctocolitis), w btonie $luzowej tych narzadéw
stwierdza sie patologiczny naciek eozynofilowy lub z in-
nych komérek immunologicznie kompetentnych, co zo-
stato potwierdzone w odpowiednich badaniach (tab. |,
ryc. 3.) [21]. Roéwniez refluks zoétciowy, wedtug Murcha

i wsp., czesto powoduje naciek eozynofilowy btony $lu-

zowej przetyku, czesciej niz refluks kwasny [22].

Réznicowanie refluksu zotadkowo-przetykowego
pierwotnego od wtérnego za pomoca klasycznych tech-
nik diagnostycznych (biopsja btony sluzowej, wielkos¢

i charakter nacieku z limfocytéw miedzynabtonkowych,

histochemiczne oznaczanie tenascyny — sktadowej bto-

ny podstawnej nabtonka) nie réznicuje tych jednostek
chorobowych. Wedtug Hogana i wsp. (tab. Il) czynnikiem
réznicujacym jest potwierdzenie histochemiczne wzro-
stu eotaksyny w btonie podstawnej nabtonka btony slu-
zowej chorych z refluksem i nadwrazliwoscia pokarmo-
wa. Pomocniczym moze sie takze okazaé fazowy zapis

Srédprzetykowego pH, rozstrzygajacy o podtozu alergicz-

nym refluksu Zzotgdkowo-przetykowego (ryc. 4.) [2, 3, 6,

24]. Oznacza to, ze nierozpoznany proces alergiczny

wptywa na przewlektosé, uporczywosé i nawrotowosé

objawow refluksowych, obnizajac zdecydowanie efekty
zastosowanego leczenia farmakologicznego.
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Leki stosowane w refluksie
zolgdkowo-przelykowym

Rewolucjg w leczeniu refluksu zotadkowo-przetyko-
wego byto zastosowanie w latach 70. ubiegtego wieku le-
kéw hamujacych wydzielania kwasu solnego poprzez za-
blokowanie receptora histaminy H, (leki antyhistamino-
we — cimetydyna, ranitydyna, famotydyna). Od lat 80. leki
te w znaczacym stopniu zostaty zastgpione przez inhibito-
ry pompy protonowej (np. omeprazol). Przez trzy ostatnie
dziesieciolecia te dwie grupy lekéw stanowiga istote pier-
wotnej farmakologicznej terapii antyrefluksowej [10].

Z bogatej literatury wynika, ze inhibitory pompy pro-
tonowej skutecznie redukujg niektore objawy, np. zgage,
u chorych z refluksem (w 80-90%), co zwiazane jest z go-
jeniem sie stanu zapalnego btony $luzowej przetyku. Nie
likwiduja jednakze innych objawéw klinicznych choroby
refluksowej w szczegblnosci pozaprzetykowych, takich jak
kaszel czy chrypka. Wynika to z faktu, ze leki te zmienia-
ja wytacznie pH zarzucanej tresci, nie wptywajac (pomi-
mo leczenia) na objetos¢ i czestos¢ zarzucanego refluksa-
tu. Spostrzezenie to zostato udokumentowane m.in. tech-
nika wielokanatowe]j impedancji z pH-metrig [10].

Okoto 50% dzieci starszych lub dorostych z chorobg
refluksowa przetyku zgtasza réwniez objaw zwiekszonej
czestosci odbijan, ktére sa wynikiem potykania powie-
trza i rozciggania zotadka, z przejsciowa relaksacja dol-
nego zwieracza przetyku (d.z.p.) — jest to refluks gazowy.
Nie pozostaje on w istotnym zwigzku ani z liczbg kwa-
snych, ani niekwasnych epizodéw refluksowych, co wy-
kazali Brendenborg i wsp. [13].

Badanie wstecznego zarzucania tresci zotadkowej
do przetyku sprowadza sie gtownie do oceny skutkéw
dziatania kwasu solnego na btone Sluzowa dystalnej
(dalszej) czesci tego narzadu, z wywotaniem jej uszko-
dzenia (esophagitis), chociaz w badaniu endoskopowym
U znaczacej grupy pacjentéw nie potwierdza sie tego ty-
pu uszkodzenia [2, 3, 14].

Grozniejszym w skutkach klinicznych jest sieganie tre-
sci refluksowej do odcinka proksymalnego przetyku, z in-
dukowaniem objawéw laryngologicznych lub z uktadu od-
dechowego. Uwaza sie, Ze zasieg refluksatu do proksymal-
nej czesci przetyku jest determinowany gtéwnie jego obje-
toscia, zwigzana ze stopniem wypetnienia zotadka [7].

Objetosé tresci zotadkowej zalezy od rodzaju spozy-
wanego positku, potykanego powietrza, szybkosci opr6z-
niania zotadka oraz kwasoty jego zawartosci. Po kazdym
spozytym positku maksymalna objetosé zotgdka zmniej-
sza sie do minimalnej wartosci w przerwie miedzyposit-
kowej (gtodzenia). Emerenziani i wsp., badajac metoda
impedancji elektrycznej i pH w fazie popositkowej (do 1
godz.) oraz w fazie gtodzenia (1 godz. przed kolejnym po-
sitkiem) stopien i charakter tresci zarzucanej do przetyku,
wykazali u 37 dorostych z choroba refluksowa przetyku,

Tabela Il. R6znicowanie refluksu Zotadkowo-prze-
tykowego pierwotnego od wtérnego, wywotane-
go alergia na biatka mleka krowiego [27]
Table II. Differential diagnosis of primary GER
and GER associated with CMA [27]

Klasyczne techniki diagnostyczne, tj. gastroskopia i biopsja

btony $luzowej przetyku, nie réznicujg tych dwoch jednostek
chorobowych.

Stwierdzana eozynofilia btony sluzowej przetyku (naciek) jest
podobna.

Naciek z JEL z nieregularnym zarysem jadra komérkowego
— CINC (cells irregular nuclear conturs) — podobny.

Tenascyna (histochemicznie — sktadowa btony podstawnej
nabtonka) réwniez nie réznicuje tych chorab.

Czynnik réznicujacy: wzrost eotaksyny (histochemicznie)
w btonie podstawnej epitelium chorych z GER + CMA.
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Ryc. 4. Typowy zapis badania pH-metrycznego
przetyku u pacjenta z alergia na biatka mleka
krowiego

Fig. 4. Cow’s milk allergy and patient’s pH recor-
ding

ze wieksza liczba epizodéw refluksowych, osiggajacych
odcinek proksymalny przetyku, dotyczyta okresu poposit-
kowego. Prawie 75% tych epizodéw siegato do czesci
Srodkowej przetyku (13 cm>d.z.p.), a 50% osiagato jego
cze$¢ gorng (20 cm>d.z.p.). W okresie miedzypositkowym
(gtodzenia) odsetek ten wynosit odpowiednio 60% i 30%.
Autorzy ustalili takze, ze w czasie przerwy miedzypositko-
wej 65% refluksatéw miato charakter kwasny, 29% stabo
kwasny, a 5% stabo alkaliczny; natomiast bezposrednio
po positku 51% zawartosci przetykowej miato charakter
kwasny, 41% stabo kwasny, a 7% stabo alkaliczny [7].

Jak wynika z tych rozwazan, wydzielanie kwasu solne-
go i kwasny charakter refluksatu w przetyku odgrywaja
istotna role etiopatogenetyczng w chorobie refluksowej,
stad najwieksza uwage w terapii przywiazuje sie do ha-
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mowania wydzielania HCl. W kompleksowym rozumieniu
choroby nie mozna jednak pominaé wptywu zaburzeh
motorycznych, ktére dotycza przetyku, zotadka i dwu-
nastnicy, co oznacza, ze powyzsza terapie nalezy posze-
rza¢ o grupe lekéw prokinetycznych. Jest to szczegélnie
wazne w wieku rozwojowym, kiedy w pierwotnym refluk-
sie zotadkowo-przetykowym dominuja opdznione w sen-
sie ontogenetycznym mechanizmy dojrzewania bariery
antyrefluksowej [15]. Zastosowanie tej grupy lekow proki-
netycznych, poprawiajacych sprawnosé¢ tych mechani-
zmow, wigze sie jednak z daleko posunietg ostroznoscia.
Powsciagliwos¢ ta wynika z doniesien o zagrozeniach
zwigzanych z zastosowaniem cisapridu (efekty uboczne),
ktére zostaty opisane przede wszystkim u oséb doro-
stych, przyjmujacych duze dawki tego leku [14, 28, 29].

Jak wynika z dalszych rozwazah, omawiane przez
autoréw niniejszej pracy czynniki w duzej czesci odpo-
wiadaja nie tylko za wzrost wydzielania kwasu solnego
w zotadku, ale takze za zaburzenia motoryki przetyku
i zotadka (pierwotne lub wtdrne).

Zachowujac petna ostroznos¢ w tym wzgledzie
w pediatrii, przede wszystkim poprzez wykonanie zapi-
su EKG u leczonego pacjenta i obliczenie odcinka QTc
oraz przestrzegajac dawki terapeutycznej, zdecydowa-
nie podnosimy efektywnos¢ leczenia antyrefluksowego
w formie skojarzonej (IPP + lek prokinetyczny) [2, 3, 28].
Wydaje sie, ze niepowodzenia lecznicze u czesci doro-
stych z refluksem Zotadkowo-przetykowym moga byé
spowodowane niedocenianiem roli zaburzef motorycz-
nych tych narzadéw.

Nie poleca sie w przewlektym stosowaniu u tych
chorych metoklopramidu jako leku prokinetycznego,
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Ryc. 5. Rézne czynniki wspétdziatajace w uszka-
dzaniu btony Sluzowej przetyku w przypadku re-
fluksu zotagdkowo-przetykowego (1]

Fig. 5. Different factors contributing in impair-
ment of oesophageal mucosa in gastrophageal

reflux [1]
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poniewaz daje on czesto objawy uboczne pozapirami-
dowe. Sposrod trzech najlepiej poznanych lekéw o dzia-
taniu prokinetycznym, dwa z nich — metoklopramid i dom-
peridone — opieraja swoje dziatanie na mechanizmach
farmakologicznych (antydopaminergicznym i choliner-
gicznym), wptywajac na przyspieszanie oprdzniania zo-
tadka [28-30].

Cisaprid ma znaczaca przewage nad tymi dwoma le-
kami, gdyz jego dziatanie farmakologiczne wynika z kil-
ku mechanizméw, odgrywajacych role we wstecznym
zarzucaniu tresci zotadkowej. Pobudzajac presynaptycz-
ne receptory serotoninergiczne 5HT, i uwalniajac acety-
locholine z neuronéw splotéw Srédsciennych warstwy
miesSniowej przewodu pokarmowego, przyspiesza
opréznianie zotadka i klirens oczyszczania przetyku,
zwieksza napiecie spoczynkowe dolnego zwieracza
przetyku oraz wspomaga koordynacje potaczenia zotad-
kowo-dwunastniczego [28].

W pediatrii czesto stosowanym lekiem w zwalczaniu
regurgitacji, ulewan i bélu w refluksie zotadkowo-prze-
tykowym jest takze trymebutyna. Zadowalajace efekty
po zastosowaniu tego preparatu wynikaja z pobudzenia
receptoréw enkefalinergicznych zwojéw srédsciennych
Sciany przewodu pokarmowego (u, 8, k). Pobudzenie to
stymuluje amplitude skurczéw przetyku i poprawia ko-
ordynacje potaczenia antralno-dwunastniczego. Wska-
zaniem do stosowania tego leku jest przede wszystkim
refluks dwunastniczo-zotagdkowo-przetykowy. W przy-
padku chorych z bélami brzucha na tym tle oddziatywa-
nie tego leku na odpowiednie receptory wywotuje efekt
spazmolityczny i przynosi ulge [1, 28].

Nie nalezy réwniez zapominaé o przetomie nocnym
w produkgji kwasu solnego (acide break-through) u tych
chorych, ktérzy przyjmujac leki hamujace wydzielanie
kwasu solnego (PPI), powinni czasowo zastosowac blo-
ker receptora H, histaminy w dawce nocnej (np. ranity-
dyna) [2, 10, 29, 30].

Modyfikacja trybu zycia pacjentéw

Niemal wszystkie zalecenia dotyczace leczenia cho-
roby refluksowej przetyku zawieraja wskazéwki dotycza-
ce modyfikacji trybu zycia pacjenta. Dotycza one m.in.
odpowiedniej pozycji utozeniowej, redukcji nadmiernej
wagi, ograniczenia palenia papieroséw (narazenie bierne
i czynne), ograniczenia uzywek (kawa, herbata, alkohol)
czy innych nawykéw zywieniowych, np. czasu spozycia
positku (przed snem). Niekorzystny wptyw tych czynni-
kéw na stan btony sluzowej przetyku przedstawia ryc. 5.

Niektére z nich wymagaja komentarza, gdyz sa od-
mienne w wieku rozwojowym w poréwnaniu z wiekiem
dorostym. Kazdy moze jednakze znaczaco zaktécaé proces
leczenia antyrefluksowego, gdyz prawdopodobiefstwo ich
dziatania jest zwigzane z okreslonym wiekiem chorego.
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W wieku niemowlecym i poniemowlecym obserwu-
je sie powszechne spozywanie sokéw przecierowych
(butelki, kartony), co wedtug autoréw znaczaco wptywa
na wyzwalanie lub nawroty objawéw refluksowych
u dzieci. To dziatanie wynika z niskiej kwasoty spozywa-
nego soku, zblizonego do pH Srodprzetykowego, takie-
go, jaki wystepuje w refluksie kwasnym (pH<4). Spozy-
wanie przez dzieci czekolady i innych stodyczy, a przez
osoby starsze uzywek (tyton, kawa, alkohol) stymuluje
albo do wydzielania HCl, albo obnizania napiecia spo-
czynkowego dolnego zwieracza przetyku. [31].

Niewtasciwe i zbyt p6zno spozywane positki (tuz
przed snem) wyzwalaja mechanizmy refluksowe po-
przez nadmierng produkcje gazéw zwigzang z procesa-
mi trawienia i wzrost cisnienia $rodbrzusznego, co
sprzyja ich nasileniu szczegblnie w nocy.

Réwniez pokarmy ttuste, tj. wyroby czekoladowe,
zmniejszaja napiecie spoczynkowe d.z.p. poprzez m.in.
wptyw na wydzielanie hormonéw zotadkowo-jelitowych
(gtownie CCK-PZ) lub poprzez uaktywnienie odruchéw
automatyzmu nerwowego. Z tym ostatnim nalezy réw-
niez wigzac niekorzystny wptyw stresu, ktory przyczynia
sie do powstania zaburzef motorycznych zaréwno gor-
nego (refluks), jak i dolnego odcinka przewodu pokar-
mowego (biegunka) [8].

Unormowanie trybu zycia w szerokim znaczeniu
obejmuje: rodzaj, czestosé¢, charakter i czas spozywa-
nych positkdéw, co wigze sie nie tylko z poprawa proce-
sOw trawienia i wchtaniania, ale takze z zatozeniem, ze
wsteczne zarzucanie tresci zotadkowo-przetykowe;j jest
zjawiskiem dietozaleznym.

W tej kategorii dziatah mieszczg sie rowniez: zapo-
bieganie nadwadze, niekrepowanie powtok brzusznych
niemowlecia czy wtasciwe utozenie pozycyjne podczas
snu, zarbwno dzieci, jak i dorostych pacjentéw.

Omawiane czynniki nie moga ujs¢ uwadze w kom-
pleksowym leczeniu chorych z refluksem Zotadkowo-
-przetykowym. Do lekarza leczacego tych pacjentéw na-
lezy wtasciwa praca edukacyjna, ktéra powinna objac
takZze rodziny leczonych dzieci.

Istnieje grupa chorych dzieci z ewidentnymi objawa-
mi klinicznymi refluksu zotadkowo-przetykowego, kto-
rych rodzicéw uspokaja sie wynikami negatywnymi ba-
dan dodatkowych (np. rtg. przetyku z kontrastem, wynik
pH-metrii). Chorym tym z tego powodu nie zaleca sie od-
powiedniego leczenia. To jest réwniez jedna z przyczyn
niewtasciwego rozumienia choroby refluksowej, oparte-
go na zréznicowanej wartosci diagnostycznej (czutosé
i swoistos¢) wykonanego badania dodatkowego.

W tej grupie chorych objawem przesadzajacym o ist-
nieniu czynnego problemu klinicznego, oprécz objawéw
zgtaszanych przez pacjenta lub jego rodzicéw, jest poran-
ny nieSwiezy zapach z ust (w kazdym wieku). Dopéty, do-
poki ten objaw wystepuje, pacjenta nalezy leczy¢ (leki

antyrefluksowe). W dalszym za$ postepowaniu, kiedy
ten objaw u chorego pojawia sie sporadycznie, nalezy
stosowac terapie dorazng (podaz leku na zadanie). Jest
to w naszym przekonaniu najczulszy i najtafszy test bio-
logiczny wskazujacy niezawodnie na istnienie czynnego
refluksu zotadkowo-przetykowego u danej osoby.
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