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SAZETAK

Kirursko lijecenje bolesti kardioezofagealnog prijelaza
Karla Luzai¢

Bolesti kardioezofagealnog prijelaza opisane u ovom preglednom radu ukljucuju ahalaziju,
hijatalnu herniju, gastroezofagealnu refluksnu bolest, Mallory-Weissov sindrom te karcinome
kardioezofagealnog prijelaza. Ahalazija nastaje progresivnom degeneracijom ganglijskih stanica
jednjaka S$to dovodi do abnormalne relaksacije donjeg ezofagealnog sfinktera i poremecene
peristaltike jednjaka. Kirursko lijecenje ukljucuje laparoskopsku Hellerovu miotomiju i peroralnu
endoskopsku miotomiju. Za hijatalnu herniju, koja se definira kao patolosko stanje koje nastaje
kada Suplji ili parenhimatozni organi prolabiraju iz trbusne Supljine kroz ezofagealni hijatus u
prsnu Supljinu, kirursko lije¢enje jedina je opcija lijeCenja koja ¢e omoguciti vracanje prolabiranih
trbusnih organa i ispraviti funkcionalne probleme uzrokovane hijatalnom hernijom. Trenutno je
metoda izbora laparoskopska Nissenova fundoplikacija zbog toga Sto pacijenti lijeeni
laparoskopskim putem, za razliku od pacijenata lijeCenih otvorenim transabdominalnim ili
transtorakalnim pristupom, imaju manju stopu postoperativnih komplikacija, krace trajanje
hospitalizacije 1 bolju kvalitetu zivota. Nadalje, kirurSko lijeCenje gastroezofagealne refluksne
bolesti, jedne od najces¢ih benignih poremecaja gornjeg gastrointestinalnog trakta, temelji se na
fundoplikaciji, Roux-en-Y zeluanoj premosnici i endoskopskim antirefluksnim postupcima.
Mallory-Weissovim sindromom smatra se viSe laceracija uzduznog miSi¢nog sloja distalnog
jednjaka, gastroezofagealnog spoja te kardije Zeludca. Kod pacijenata s aktivnim krvarenjem iz
Mallory-Weissovih laceracija indicirana je endoskopska terapija te zaustavljanje krvarenja i
zbrinjavanje laceracija koriste¢i endoskopske klipse, koagulaciju ili ligaciju postavljanjem
endoskopskih gumica uz primjenu adrenalina. Posljednje, karcinom kardioezofagealnog prijelaza,
koji se definira kao karcinom kojem je srediste rasta tumora smjeSteno unutar kardioezofagelnog
prijelaza, kirurski se lije¢i torakoabdominalnom ezofagektomijom s cervikalnom anastomozom ili
bez nje, gastrektomijom s distalnom ezofagektomijom, minimalno invazivnim tehnikama i/ili

neoadjuvantnom terapijom.

KLJUCNE RUIECI: gastroezofagealna refluksna bolest; hijatalne hernije; kirurski zahvati,

operativni



SUMMARY

Surgical treatment of cardioesophageal diseases
Karla Luzai¢

Diseases of the cardioesophageal junction described in this review include achalasia, hiatal hernia,
gastroesophageal reflux disease, Mallory-Weiss syndrome, and carcinomas of the
cardioesophageal junction. Achalasia is caused by the progressive degeneration of esophageal
ganglion cells, which leads to abnormal relaxation of the lower esophageal sphincter and impaired
esophageal peristalsis. Surgical treatment includes laparoscopic Heller myotomy and peroral
endoscopic myotomy. For hiatal hernia, which is defined as a pathological condition that occurs
when hollow or parenchymatous organs prolapse from the abdominal cavity through the
esophageal hiatus into the chest cavity, surgical treatment is the only treatment option that will
allow the prolapsed abdominal organs to return and correct the functional problems caused by the
hiatal hernia. Currently, the method of choice is laparoscopic Nissen fundoplication, since patients
treated laparoscopically, unlike patients treated with an open transabdominal or transthoracic
approach, have a lower rate of postoperative complications, a shorter duration of hospitalization
and a better quality of life. Furthermore, the surgical treatment of gastroesophageal reflux disease,
one of the most common benign disorders of the upper gastrointestinal tract, is based on
fundoplication, Roux-en-Y gastric bypass, and endoscopic antireflux procedures. Mallory-Weiss
syndrome is considered multiple lacerations of the longitudinal muscle layer of the distal
esophagus, the gastroesophageal junction, and the cardia of the stomach. In patients with active
bleeding from Mallory-Weiss lacerations, endoscopic therapy is indicated, as well as stopping the
bleeding and treating the lacerations using endoscopic clips, coagulation, or ligation by placing
endoscopic rubber bands with the use of adrenaline. Lastly, cardioesophageal junction cancer,
defined as cancer with the center of tumor growth located within the cardioesophageal junction,
can surgically be treated with thoracoabdominal esophagectomy with or without cervical
anastomosis, gastrectomy with distal esophagectomy, minimally invasive techniques, and/or

neoadjuvant therapy.

KEYWORDS: gastroesophageal reflux disease; hiatal hernias; surgical procedures, operative



1. ANATOMIJA JEDNJAKA | KARDIOEZOFAGEALNOG PRIJELAZA

Jednjak je miSi¢na cijev koja sluzi kao kanal za prolazak hrane i tekuéine iz zdrijela u Zeludac (1).
Nastaje na razini Sestog vratnog kraljeska, posteriorno od krikoidne hrskavice (1). U prsnom kosu,
jednjak prolazi iza luka aorte i lijevog glavnog bronha te ulazi u abdomen kroz ezofagealni hijatus
dijafragme i zavrSava u dnu zeludca (1).

Oko 2 - 4 centimetra (cm) jednjaka normalno se nalazi ispod dijafragme (1). Spoj izmedu jednjaka
1 zeludca odrzava se u svom normalnom intraabdominalnom polozaju refleksijom peritoneuma na
zeludac i frenoezofagealnog ligamenta na jednjak (1). Potonji je fibroelasticna membrana koja se
nalazi ispod peritoneuma, na donjoj povrsini dijafragme (1). Kada dode do ezofagealnog hijatusa,
ligament se reflektira u smjeru donjeg dijela jednjaka gdje se uvlaci u kruzni misiéni sloj iznad
gastroezofagealnog sfinktera, 2 - 4 cm iznad dijafragme (1).

Stoga, ezofagogastri¢ni spoj ¢ini sloZzenu anatomsku i funkcionalnu cjelinu koja dobiva svoju
vaznost iz anatomskog poloZaja na granicama prsnog koSa i abdomena 1 iz uloge u prevenciji
gastroezofagealnog refluksa (2).

Gastroezofagealna regija podvrgnuta je dvostrukom sukobu u funkcionalnom smislu (2). Jedan je
dinamicki sukob izmedu dvaju pokretnih organa - dijafragme s respiratornim pokretima i jednjaka
s peristaltickim pokretima, koji su posljedica gutanja (2). Ova pokretljivost podrazumijeva
postojanje kliznog mehanizma izmedu jednjaka i dijafragme (2). Drugi je sukob pritiska. Regija
kardije nalazi se u grani¢noj zoni izmedu pozitivnog tlaka trbuSne Supljine i negativnog tlaka prsne
Supljine (2). Ovaj gradijent abdominotorakalnog tlaka nastoji uzrokovati uspon Zeluc¢ane tekucine
prema jednjaku i uspon kardije kroz otvor dijafragme (2).

Jednjak ima suzenja na tri anatomska mjesta: u razini krikoidne hrskavice (faringoezofagealni ili
gornji ezofagealni sfinkter), u srednjem dijelu prsnog kosa, gdje luk aorte i lijevi glavni bronh
mogu kompresirati jednjak, i na razini ezofagealnog hijatusa (gastroezofagealnog ili donjeg
ezofagealnog sfinktera (DES)) (1).

Sluznica jednjaka sastoji se od viSeslojnog plocastog epitela koji sadrzi mukozne zlijezde (1).
Muskulatura zdrijela i gornje tre¢ine jednjaka skeletnog je tipa (popre¢no-prugasti misi¢i), a

ostatak su glatki mi$ici (1).



FizioloSki se cijeli organ ponaSa kao jedinstvena funkcionalna jedinica tako da se ne moze
napraviti razlika izmedu gornjeg i donjeg jednjaka sa stajalista propulzivne aktivnosti (1). Kao i
kod crijeva, miSi¢na vlakna rasporedena su u unutarnje kruzne i vanjske uzduzne slojeve (1).
Arterijska opskrba jednjaka prilicno je dosljedna. Gornji kraj opskrbljuju grane donjih tiroidnih
arterija (1). Torakalni dio prima krv iz bronhijalnih arterija i iz ogranaka arterija jednjaka koji
izlaze izravno iz aorte (1). Dijafragmalni i abdominalni segmenti hrane se putem lijeve inferiorne
freni¢ne arterije i ezofagealnim ograncima lijeve Zelucane arterije (1). Venska drenaza sloZenija je
i varijabilnija. Najvaznije su vene one koje dreniraju donji dio jednjaka (1). Krv iz ove regije
prolazi u ezofagealne ogranke koronarne vene, pritoke portalne vene (1). Ova veza predstavlja
izravnu komunikaciju izmedu portalne cirkulacije 1 venske drenaze donjeg dijela jednjaka i

gornjeg dijela Zeludca (1).



2. FIZIOLOGIJA JEDNJAKA | KARDIOEZOFAGEALNOG PRIJELAZA

1. Gornji ezofagealni sfinkter

Gornji ezofagealni sfinkter prima motori¢ku inervaciju izravno iz mozga (1). Sfinkter je
kontinuirano u stanju tonicke kontrakcije, s tlakom mirovanja od oko 100 mmHg (1). Sfinkter
sprjeCava prolaz zraka iz zdrijela u jednjak i refluks ezofagealnog sadrzaja u zdrijelo (1). Tijekom
gutanja, bolus hrane pomice se jezikom u Zdrijelo koje se kontrahira dok se sfinkter relaksira (1).

Nakon $to je bolus hrane stigao do jednjaka, sfinkter ponovno dobiva svoj ton u mirovanju (1).

2. Tijelo jednjaka

Kada hrana prolazi kroz gornji ezofagealni sfinkter, u gornjem dijelu jednjaka pocinje kontrakcija
koja napreduje distalno prema Zeludcu (1). Val izazvan gutanjem naziva se primarna peristaltika
(1). Lokalna stimulacija distenzijom na bilo kojoj tocki u tijelu jednjaka izazvat Ce peristalticki val
iz tocke podrazaja (1). To se naziva sekundarna peristaltika i pomaze praznjenju jednjaka kada
primarni val nije uspio potisnuti bolus progutane hrane ili kada zelu¢ani sadrzaj refluksira (1).
Tercijarni valovi smatraju se abnormalnim, ali se Cesto vide kod starijih osoba koje nemaju

simptome bolesti jednjaka (1).
3. Donji ezofagealni sfinkter

DES je dugacak 3 - 4 cm, a njegov tlak u mirovanju krece se izmedu 15 124 mmHg (1). U trenutku
gutanja, DES se relaksira 5 - 10 sekundi (s) kako bi omogucio bolusu hrane ulazak u zeludac, a
zatim ponovno dobiva svoj tonus u mirovanju (1). Relaksacija DES-a posredovana je
vazoaktivnim  intestinalnim  polipeptidom i duSikovim oksidom, neadrenergickim,
nekolinergi¢kim neurotransmiterima (1). Tonus u mirovanju ovisi uglavnom o intrinzi¢noj
miogenoj aktivnosti (1).

DES ima tendenciju povremene relaksacije neovisno o gutanju (1). Ova povremena relaksacija
naziva se prolazna relaksacija DES-a kako bi se razlikovala od relaksacije izazvane gutanjem (1).
Prolazna relaksacija DES-a odgovorna je za malu koli¢inu fizioloskog gastroezofagealnog refluksa

prisutnog u bilo koje osobe, a takoder su najces¢i uzrok refluksa u bolesnika s gastroezofagealnom



refluksnom boles¢éu (GERB) (1). Smanjenje duljine ili tlaka DES-a (ili oboje) odgovorno je za
abnormalni refluks u preostalih pacijenata (1).

Sve u svemu, smatra se da, dok je prolazna relaksacija DES-a naj¢e$¢i mehanizam refluksa u
pacijenata s odsutnim ili blagim ezofagitisom, prevalencija mehanicki oSteCenog sfinktera
(hipotenzivnog i kratkog) raste u bolesnika s teskim ezofagitisom, osobito kada je prisutna

Barrettova metaplazija (1).



3. UVOD | DEFINICIJA BOLESTI KARDIOEZOFAGEALNOG PRIELAZA

Ahalazija je jedini primarni poremecaj motiliteta jednjaka s poznatom patofiziologijom te je
posljedica progresivne degeneracije ganglijskih stanica u mienteri¢nom pleksusu jednjaka, §to

dovodi do abnormalne relaksacije DES-a i poremecene peristaltike distalnog jednjaka (3-5).

Hijatalna hernija patolosko je stanje koje nastaje kada Suplji ili parenhimatozni organi prolabiraju
iz trbuSne Supljine kroz ezofagealni hijatus u prsnu Supljinu (6).

Tradicionalno se klasificiraju kao klizne ili paraezofagealne hernije (6). Medutim, suvremeni
sustav klasificira hijatalne hernije u tipove I do IV, ovisno o opsegu Sirenja 1 penetracije hernije
(6,7). Kod hijatalne hernije tipa I, koja ¢ini izmedu 85% - 95% svih slu¢ajeva, gastroezofagealni
spoj klizi iznad dijafragme, a distalni jednjak 1 Zeludac protezu se prema prsima i prsnoj Supljini
(7). Najrjeda je i najkompliciranija hijatalna hernija paraezofagealna hernija, ili hijatalna hernija
tipa I1, koju karakterizira prodiranje Zeludca u prsnu Supljinu (7). Paraezofagealne hernije takoder
Su poznate kao "kotrljajuce hernije" te nastaju kada se Zeludac kotrlja u smjeru distalnog jednjaka,
blizu straznjeg dijela prsne Supljine (7). lako rijetke, velike paraezofagealne hernije nastaju kada
penetracija abdomena u prsnu Supljinu prelazi 30% (7). Tip III hijatalne hernije, proteZe se u desnu
torakalnu Supljinu pod kutom od 180 stupnjeva u odnosu na jednjak (7). Ova vrsta hernije
jedinstvena je po tome Sto ima preklapajuce znacajke hijatalne hernije tipa I 1 I, u kojima 1
gastroezofagealni spoj i fundus herniraju kroz hijatus (7). Stoga se tip III naziva i "mjeSovita"
hijatalna hernija, koja ima svojstva i klizne i kotrljajuce hijatalne hernije (7). Posljednje, hijatalne
hernije tipa IV rezultat su velikih defekata frenoezofagealne membrane koji povlace probavne i
neprobavne organe (Zeludac, debelo crijevo, tanko crijevo ili slezenu) u hernijsku vrecu (6).
Ovakva tradicionalna ili suvremena klasifikacija hijatalnih hernija nuzna je jer su indikacije za

kirursko lijeCenje vrlo razlicite (8).

Gastroezofagealna refluksna bolest (GERB) jedna je od najces¢ih benignih poremecaja gornjeg
gastrointestinalnog trakta te ujedno ijedno od najc¢es¢ih stanja koje vidaju gastroenterolozi, kirurzi
i lije¢nici primarne zdravstvene zastite (9,10).

GERB se definira kao ostecenje sluznice uzrokovano abnormalnim refluksom Zelu¢anog sadrZaja

u jednjak, ali i u usnu Supljinu i pluéa (11,12). Takoder je vazno naglasiti da je GERB bolest koja



ukljucuje simptome, ucinke na krajnje organe i posljedice povezane s refluksom zelucanog
sadrzaja (11,12).

Na temelju prisutnosti ili odsutnosti oStec¢enja sluznice jednjaka otkrivenog tijekom endoskopije,
GERB se moze podijeliti u dvije kategorije: neerozivna refluksna bolest (NERB) 1 erozivna

refluksna bolest (ERB) (13).

Mallory-Weissovim sindromom smatra se viSe laceracija uzduznog miSi¢nog sloja distalnog
jednjaka, gastroezofagealnog spoja te kardije Zzeludca (14). Laceracije dovode do krvarenja iz
arterija smjestenih u submukozi jednjaka (14). Prvotno je opisan kao jedan od glavnih uzroka
masivnog krvarenja iz gornjeg probavnog sustava bez jasne etiologije, sve dok Mallory i Weiss
nisu napisali rad kojim su pokusali povezati ozljede miSi¢nog sloja jednjaka kao posljedicu

ucestalog i jakog povracanja (14).

Karcinom kardioezofagealnog prijelaza definira se kao karcinom kojemu je srediSte rasta tumora
(epicentar) smjeSteno unutar kardioezofagelnog prijelaza (15). Radi preciznijeg utvrdivanja
tumora i adekvatnog lijeCenja, karcinomi kardioezofagealnog prijelaza klasificiraju se prema
Siewertovoj klasifikaciji, koriStenoj u zapadnom svijetu, i prema Nishijevoj klasifikaciji,
koriStenoj u Japanu (15). Siewertova klasifikacija definira adenokarcinome kardioezofagealnog
prijelaza kao one adenokarcinome cije je srediSte unutar 1 cm proksimalno ili distalno od
anatomske Z-linije (15).

Karcinomi se nadalje dijele u tri tipa: tip I ¢ije se srediste nalazi 1 - 5 cm iznad gastroezofagealnog
prijelaza, tip II Cije je srediste 1 cm iznad i 2 cm ispod gastroezofagealnog prijelaza te tip III Cije
je srediSte 2 - 5 cm ispod prijelaza (15,16).

Klasifikacija je znacajna i kod predvidanja limfogenog metastatskog Sirenja bolesti (17). Tumori
tip |1 po Seiwertovoj klasifikaciji najée$¢e metastaziraju u limfne ¢vorove donjeg medijastinuma
paraezofagalno te u limfne ¢vorove gornjeg abdomena (17). Tumori tipa Il predominantno
metastaziraju u limfne ¢vorove straznjeg medijastinuma te limfne ¢vorove trunkusa celijakusa,
gastricne arterije i male krivine Zeludca. Tumori tipa III metastaziraju u abdomen te imaju sli¢ni
rasap kao metastaze karcinoma zeludca (17). Nishijeva klasifikacija definira karcinome
kardioezofagealnog prijelaza kao karcinome s epicentrom Sirenja do 2 c¢cm iznad i1 2 cm ispod

prijelaza, ukljucujuci i planocelularni karcinom (15).



TNM Kklasifikacija takoder definira karcinome prijelaza kao sve tumore Cije je srediSte 2 cm
proksimalno ili distalno od prijelaza (17). Karcinomi sa srediStem unutar proksimalnih 2 cm od
kardije vode se po TNM-ovoj klasifikaciji tumora jednjaka dok se karcinomi sa srediStem

udaljenim viSe od 2 cm od prijelaza vode po TNM-0voj klasifikaciji tumora zeludca (17).



4. EPIDEMIOLOGIJA BOLESTI KARDIOEZOFAGEALNOG PRIJELAZA

Procjenjuje se da ahalazija pogada 1 na 100 000 ljudi godisnje, s prevalencijom od 10 na 100 000
a i prevalencija rastu. Rezultati studije koja se provodila od 2004. do 2014. godine pokazuju dva
do tri puta vecu incidenciju i prevalenciju nego Sto su predvidale procjene iz prethodnih godina
(19). U literaturi nisu opisane razlike izmedu utjecaja na spol i rasu, a vrhunac je incidencije

izmedu 30. i 60. godine zivota (20).

Incidencija hijatalnih hernija raste s dobi te otprilike 55% - 60% osoba starijih od 50 godina ima
hijatalnu herniju (21). Medutim, samo 9% ljudi ima simptome, a to ovisi o vrsti i funkciji DES-a
(21). Velika su vecina hernija tip I klizne hijatalne hernije, a samo je 5% hernija tip Il (21). Osim
toga, prevalencija je veca u Zena, Sto moZze biti povezano s povecanim intraabdominalnim tlakom

tijekom trudnoce (21).

Epidemioloske procjene prevalencije GERB-a prvenstveno se temelje na uobiCajenim
simptomima regurgitacije i zgaravice (11). Kada se definira kao Zgaravica i/ili regurgitacija
kiseline barem jednom tjedno, prevalencija na zapadu krece se izmedu 10% i 20%, za razliku od
prevalencije u Aziji, koja je manja od 5% (22). Takoder, prevalencija GERB-a veca je u sjevernoj

nego u juznoj Europi (22).

Mallory-Weissov sindrom odgovoran je za 3% - 11% krvarenja iz gornjeg probavnog sustava iako

moguca je i veca ucestalost blazih asimptomatskih oblika (23).

Incidencija karcinoma kardioezofagealnog prijelaza tijekom zadnjih desetlje¢a u znacajnom je
porastu u zemljama diljem svijeta, zajedno s incidencijom karcinoma jednjaka i zeludca (24,25).
Karcinom jednjaka osmi je karcinom po ucestalosti i $esti najces¢i uzrok smrti u svijetu (26). lako
je planocelularni karcinom ¢inio ve¢inu karcinoma jednjaka tijekom proslog stoljeca, unazad tri
desetljeca prati se izuzetan porast ucestalosti adenokarcinoma jednjaka i1 kardioezofagealnog
prijelaza (26,27). Od 70-ih godina proslog stoljeca do proslog desetljeca prati se izniman porast

incidencije adenkoarcinoma medu muskarcima i zenama bijele rase u Sjedinjenim Americkim



Drzavama (SAD), vise od 460% za muskarce te 335% za zene (26,27). Medutim i dalje se najvise
slucajeva karcinoma kardioezofagealnog prijelaza u svijetu odnosi na planocelularne karcinome
(24). U SAD-u se godiSnje dijagnosticira preko 20,000 slu¢ajeva karcinoma jednjaka s vise od
16,000 umrlih od iste bolesti (24). Incidencija u svijetu viSestruko varira te se najveca ucestalost
prati u zemljama sjeverne i istocne Afrike te isto¢ne Azije uz najmanju incidenciju u zemljama
zapadne Afrike i srednje Amerike (28). Podrucje najvece incidencije prostire se od Bliskog Istoka
do sredis$nje Kine te se u veéini slucajeva, do 90%, radi o planocelularnom karcinomu (29,30).

Ukupna incidencija raste s dobi te doseze vrhunac u sedmom desetljecu (26).



5. ETIOLOGIJA | PATOGENEZA BOLESTI KARDIOEZOFAGEALNOG PRIJELAZA

Etiologija ahalazije jo§ uvijek nije jasno definirana. Dostupni podatci u literaturi upucuju na
genetske, degenerativne, autoimune i infektivne Cimbenike kao moguce uzroke (31). U
ezofagealnom mientericnom (Auerbachovom) pleksusu, patoloske promjene uklju¢uju gubitak
ganglijskih stanica uz jak upalni odgovor, sastavljen od T limfocita, eozinofila i mastocita te

odredeni stupanj mienteri¢ne neuralne fibroze (32).

Razlikujemo kongenitalne i steCene hijatalne hernije (33). lako u relativno malom postotku
pacijenata mogu uzrokovati refluks ili pogorSanje postojeCe refluksne bolesti, vecina je
asimptomatska 1 ¢esto se otkriju slu¢ajno radiografskim pregledom ili tijekom operativnog zahvata
(6,7). Hijatalna hernija jedan je od glavnih ¢imbenika rizika za razvoj karcinoma jednjaka (7).
Smatra se da slabost misica koja je povezana sa starenjem i gubitak elasti¢nosti predisponiraju
razvoj hijatalne hernije (33). Kao rezultat toga, nakon gutanja gornji dio Zeludca ponekad se ne
vraca na svoje normalno mjesto ispod dijafragme (33).

Osim starije dobi, visoki intraabdominalni tlak, pretilost, trudnoca, opstipacija i kroni¢na
opstruktivna pluéna bolest takoder su ¢imbenici rizika (33). Nadalje, pacijenti s anamnezom
kirurskih zahvata na jednjaku poput Hellerove miotomije ili gastrektomije te pacijenti s

aneurizmama torakoabdominalne aorte takoder su pod povec¢anim rizikom (7).

GERB je multifaktorijalni poremecaj, povezan uglavnom s neuspjehom antirefluksnih
mehanizama (9). Patofiziologija GERB-a uklju¢uje abnormalno funkcioniranje ezofagogastri¢nog
spoja; antirefluksna barijera sastavljena je od DES-a i kruralne dijafragme, sa smanjenim
ezofagealnim klirensom i promjenama u integritetu sluznice jednjaka. Refluksni ezofagitis nastaje
kada povratni Zelu€ani sadrzaj uzrokuje oslobadanje citokina i kemokina koji privla¢e upalne
stanice, Sto takoder moZe pridonijeti simptomima. Ostali ¢cimbenici koji pridonose simptomima
GERB-a ukljuc¢uju smanjenu proizvodnju sline, odgodeno praZnjenje Zeludca i preosjetljivost
jednjaka (10). Nadalje, smatra se da su ekstraezofagealni simptomi GERB-a uzrokovani ili
mikroaspiracijom refluksata ili vagalno posredovanim refleksom izazvanim izlozeno$¢u kiselini

na distalnom dijelu jednjaka (13). Kao rezultat svega navedenog, GERB se ne moze tretirati kao
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jedna bolest ve¢ kao skup simptoma s vise fenotipskih prezentacija i razli¢itim dijagnostickim
razmatranjima (10).

Okoli$ni rizicni ¢imbenici koji su snazno povezani sa simptomima i komplikacijama GERB-a
ukljucuju pretilost, koriStenje duhana i alkohola te lijekova poput antikolinergika, aspirina i
antireumatika (22,34).

Nadalje, dio pacijenata s Helicobacter pylori infekcijom ima smanjeno izlu¢ivanje zelucane
kiseline 1 atrofiju zelu€anog tijela te se smatra da bi infekcija mogla sprijeciti GERB kod rizi¢nih
pacijenata. Cimbenici demografskog rizika koji su snaZno povezani s ezofagealnim
adenokarcinomom kao jednom od komplikacija GERB-a ukljucuju stariju dob, muski spol i bijelu
rasu (34).

Genetski faktori poput pozitivne obiteljske anamneze i prisutnost gastrointestinalnih simptoma

kod najblizeg rodaka, takoder su ¢imbenici rizika pozitivno povezani s GERB-om (22).

Patogeneza Mallory-Weissova sindroma nije do kraja razjaSnjena. Pretpostavlja se da je nagli
porast intraabdominalnog tlaka glavni uzrok laceracija sluznice (35). Kada laceracija zahvati
venski ili arterijski pleksus jednjaka koji se nalazi ispod sluznice dolazi do krvarenja (35).

Na nastanak laceracija moze utjecati viSe faktora poput dobi pacijenta, konzumacije alkohola te

drugih komorbiditeta poput hijatalne hernije (35).

S obzirom na Cinjenicu kako se na kardioezofagealnom prijelazu moze pojaviti vise karcinoma te
da su dva najucestalija tipa planocelularni karcinom i adenokarcinom, etiologiju nastanka
karcinoma potrebno je sagledati kroz pojavnost obje vrste tumora (15,36). S nastankom
planocelularnog karcinoma kardioezofagealnog prijelaza povezano je vise etioloskih ¢imbenika,
poput konzumacije alkohola, GERB-a, pusenja te muskog spola (15,36).

Adenokarcinom jednjaka ¢e$¢i je kod starijih muskaraca bijele rase s poviSenim indeksom tjelesne
mase te se ovoj rizi¢noj skupini preporucuje probir na Barrettov jednjak (37,38). Vecina studija
pokazuje kako je alkohol vode¢i rizi¢ni faktor te da puSenje, u kombinaciji s alkoholom, moze
povecati relativni rizik pojave karcinoma (15). Smatra se kako alkohol oStecuje stani¢nu
deoksiribonukleinsku kiselinu smanjuju¢i metabolicku aktivnost unutar stanice te, samim tim,
reducira stani¢nu mogucnost uklanjanja toksina i promovira procese oksidacije (39). Takoder je

svojstvo alkohola, kao otapala masti, lakSi prolazak kancerogenih Cestica duhana kroz epitel
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jednjaka. Nadalje, zabiljezeni su i drugi karcinogeni koji su pronadeni u konzerviranoj hrani,
povréu i ribi, poput nitrozamina koji uzrokuje upalu plocastog epitela jednjaka te time dovodi do
displazije i malignih promjena (40).

Adenokarcinomi kardioezofagealnog prijelaza imaju jasnu poveznicu s GERB-om te je ranije
pokazano kako kroni¢ni, nelije¢eni GERB radi stalnog podrazaja zeluc¢ane kiseline i zu¢i moze
dovesti do promjene plocastog epitela jednjaka u cilindriéni epitel kardije te kasnije metaplazije,
stanja koje se naziva Barrettov jednjak (41). lako je rizik razvoja karcinoma 50 - 100 puta veci kod
ljudi s Barettovim jednjakom (40), kod vecine oboljelih ne razvije se karcinom te je zabiljezeni
godisnji rizik od 0.12% (42).

Kao jedan od rastuéih rizika oboljenja, poglavito u razvijenim zemljama, navodi se pretilost (26).
Masne i upalne stanice u nakupinama masti stvaraju pogodne uvjete za upalu niskog stupnja te
time i poti¢u razvoj tumora otpustanjem faktora upale (43). Prikazalo se kako mehanizam
metaplazije ukljucuje p16 gen koji je uCestalo promijenjen u atipicnom epitelu 1 ¢este mutacije p53
gena u Barrettovu jednjaku (44). Takoder se navodi uloga nuklearnog faktora-«B, mutacija [3-

katenina, c-myc, i K-ras gena (15).
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6. KLINICKA SLIKA BOLESTI KARDIOEZOFAGEALNOG PRIJELAZA

Kod svakog bolesnika koji se zali na disfagiju za krutu i/ili teku¢u hranu s popratnom
regurgitacijom djelomi¢no probavljene hrane i sline, treba posumnjati na ahalaziju. Najces¢i su
simptomi, koji pogadaju 76% do 91% pacijenata, disfagija i regurgitacija (45,46). Ostali uobicajeni
simptomi ukljucuju osjecaj pecenja i bol u prsima te noéni kasalj (46-48). Takoder su kod
pacijenata opisane i respiratorne komplikacije kao prvi simptom prezentacije ahalazije, ali u puno
manjem postotku (48). Opisano trajanje simptoma sve do pocetka lijeCenja, je izmedu jednog

mjeseca i 60 godina, odnosno u prosjeku 7.6 godina (48).

Kod pacijenata s hijatalnom hernijjom ne postoje specificni simptomi, medutim, simptomi
gastroezofagealnog refluksa, kao Sto su disfagija, regurgitacija ili Zgaravica, trebali bi pobuditi
sumnju na prisutnost hernije (49). Simptomi se takoder mogu ocitovati kao sporadi¢na
nespecifi¢na bol ili nelagoda substernalno ili epigastricno (6). Pacijenti s velikim hernijama mogu
imati simptome poput rane sitosti (6). U vrlo malom postotku pacijenata mogu se pojaviti
komplikacije poput inkarceracije hijatalne hernije ili volvulusa koji mogu dovesti do ishemije
tkiva, Sto rezultira nekrozom i znakovima sistemske sepse (6,7). Pacijenti s paraezofagealnim
hernijama mogu imati simptome poput mucnine i povracanja Sto takoder moze ukazivati na
ishemiju ili opstrukciju (49).

Osim toga, pacijenti s kliznom hijatalnom hernijom takoder mogu imati simptome disfagije, ali

sekundarno zbog funkcionalne opstrukcije na razini dijafragme (50).

GERB se prezentira Sirokim rasponom simptoma koji se mogu podijeliti na tipicne, atipicne i
ekstraezofagealne simptome (13). Karakteristicno je da se simptomi vrlo ¢esto pogorSavaju
leze¢im poloZajem ili saginjanjem (12).

Tipicni simptomi GERB-a ukljucuju regurgitaciju i Zgaravicu, koja je ujedno i najces¢i simptom
GERB-a s prevalencijom od 6.3% (51). Definira se kao substernalni osje¢aj zarenja koji se krece
iz epigastrija prema vratu (10). Regurgitacija je definirana kao povratak Zelu¢anog sadrzaja, bez
napora, prema ustima te je Cesto pracena kiselim ili gorkim okusom (10). Medutim, iako su
regurgitacija i Zgaravica najznacajniji simptomi GERB-a, njihova etiologija i patogeneza nije ista,

a metode dijagnostike i lijeCenja mijenjaju se ovisno o tome koji je simptom izrazeniji (10).
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Uz navedene simptome, moZe se pojaviti i nelagoda u prsima koju je ponekad izazovno razlikovati
od sréane boli (10). Atipi¢ni simptomi jo§ ukljucuju i dispepsiju, mucninu, nadutost, podrigivanje
i osjecaj epigastricne punoce i nelagode (13).

Medutim, navedeni simptomi takoder nisu specifi¢ni i mogu se preklapati ili zamijeniti s ostalim
poremecéajima poput ahalazije, eozinofilnog ezofagitisa, refluksne preosjetljivosti, sréane ili
pluéne bolesti i paraczofagealne hernije (10).

Ekstraezofagealne manifestacije GERB-a ukljucuju laringealne i pluéne simptome poput
promuklosti i kroni¢nog kasSlja i bolesti poput laringitisa, faringitisa i plu¢ne fibroze (10).
Medutim, ekstraezofagealni simptomi mogu se pripisati nizu razli¢itih bolesti 1 ne bi se uvijek
trebali povezivati s dijagnozom GERB-a, osobito ako karakteristi¢ni i tipi¢ni simptomi nisu
prisutni (13).

Komplikacije povezane s GERB-om ukljucuju erozivni ezofagitis, pepti¢ku stikturu, Barrettov
jednjak, adenokarcinom jednjaka i plu¢nu bolest (13).

Takoder je dokazano da GERB negativno utjeCe i na kvalitetu zivota. Bolesnici S perzistentnim
simptomima GERB-a vise su izbivali s posla te su imali smanjenu radnu sposobnost (11). Kod

takvih pacijenata takoder je uoc¢eno i smanjenje fizickog i mentalnog funkcioniranja (13).

Vecina pacijenata s Mallory-Weissovim sindromom prezentira se s naglom hematemezom, u
obliku obilnog povracanja svjeze krvi ili kao pojedinacne primjese krvi u zeluCanom sadrzaju
(52,53). Povracanje krvi moze biti povezano s bolovima u epigastriju i/ili ledima te osje¢ajem

mucnine (52,53).

Osobe oboljele od karcinoma kardioezofagealnog prijelaza najces¢e se prezentiraju s kasnim
simptomima poput disfagije 1 gubitka tjelesne teZine, a kod pojedinih osoba mozZe se otkriti
anamneza refluksa koji je ranije bio zanemarivan (17). Karcinomi u ranijem stadiju najées$ce su
bez tipi¢nih simptoma (54). Simptomi se javljaju kasnije i ve¢inom su povezani s prisustvom mase
u probavnom sustavu koja uzrokuje otezan prolazak hrane (54). Povracanje zelucanog sadrzaja i
sline takoder su medu ucestalijim simptomima kasnijih stadija karcinoma (54). Gubitak na
tjelesnoj teZini u pocetku uzrokovan je opstrukcijom probavnog trakta, a kasnije samim
kaheksijskim djelovanjem tumora (54). Direktnim Sirenjem tumora moze biti zahvacen rekurentni

zivac, §to dovodi do pojave promuklosti (54). Takoder su zabiljezene bronhopneumopatije
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povezane s regurgitacijom i aspiracijom sadrzaja, Sto moze ukazati na prisutnost traheoezofagealne
fistule (54). Klinicki pregled pacijenata naj¢eScée je nespecifi¢an te osim mogucée kaheksije nema
drugih znakova koji bi mogli uputiti na karcinom (54). U uznapredovalim slu¢ajevima moguce je

palpirati supraklavikularne ili cervikalne mase, uzrokovane metastatskim Sirenjem bolesti (54).
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7. DIJAGNOSTIKA BOLESTI KARDIOEZOFAGEALNOG PRIJELAZA

7.1. Dijagnostika ahalazije

Endoskopija, barijev ezofagram i ezofagealna manometrija tri su dobro definirana i medusobno
komplementarna testa u dijagnostici ahalazije (55).

Medutim, vecina pacijenata ipak ostaje simptomatska dugi niz godina prije nego $to se uspostavi
odgovarajuc¢a dijagnoza i lijeCenje (50). Navedeno je najceSCe sluCaj kada pacijenti imaju
simptome koji oponasaju GERB, odnosno simptome Zarenja, boli u prsima i regurgitacije (50).
Osim GERB-a, diferencijalna dijagnoza ahalazije takoder ukljucuje nedostatak kontraktilnosti,
distalni spazam jednjaka, hiperkontraktilni jednjak, dismotilitet jednjaka, sklerodermiju te
Chagasovu bolest (50).

Prvi dijagnosticki korak radiolosko je ili endoskopsko isklju¢ivanje anatomskih abnormalnosti,

neoplazija ili pseudoahalazije (47).

7.1.1. Ezofagogastroduodenoskopija

Ezofagogastroduodenoskopija (EGD) s biopsijom sluznice dio je dijagnostickog algoritma kod
vecine bolesnika s disfagijom krute i/ili tekuc¢e hrane, kako bi se iskljuCio erozivni GERB,
malignitet i pseudoahalazija (50).

Na pseudoahalaziju treba posebno posumnjati kod starijih pacijenata s klinickom slikom gubitka
tezine i kraceg trajanja simptoma disfagije (56).

Endoskopske znacajke poremecaja motiliteta jednjaka ukljucuju proSireni ili zakrivljeni jednjak,
nakupljanje hrane i tekucine u jednjaku, zadrzavanje sline s naboranim gastroezofagealnim spojem
te otpornost na intubaciju na razini gastroezofagealnog spoja (50,55). Pacijenti s ahalazijom
takoder mogu razviti i kandidijazu zbog zadrzavanja hrane i tekucine u jednjaku (50).

Medutim, iako endoskopija moZe upucivati na ahalaziju, potrebni su i drugi dijagnosticki testovi

za pouzdaniju i u¢inkovitiju potvrdu dijagnoze.
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7.1.2. Barijev ezofagram

Barijev ezofagram daje informacije o anatomiji jednjaka (promjer i 0s) (57).

U ranim stadijima ahalazije, barijev ezofagram pokazuje retenciju barija iznad gastroezofagealnog
spoja, Sto se ponekad mozZe pogresno protumaciti kao striktura povezana s refluksom (55).
Obiljezja ahalazije u ovoj SU pretrazi suzenje u razini gastroezofagealnog spoja (tzv. pti¢ji kljun) i
sporo praznjenje kontrasta iz jednjaka u zeludac (55,57). Osim navedenog, moguce je identificirati
pridruzenu patologiju poput epifreni¢nog divertikula (57). Medutim, treba naglasiti da gutanje
barija ne pokazuje abnormalnosti u oko 30% pacijenata, osobito u ranoj fazi bolesti (57).

7.1.3. Ezofagealna manometrija

Ezofagealna manometrija postala je standard za dijagnozu i klasifikaciju ahalazije (50), ali
dijagnosticki algoritam, uz ezofagealnu manometriju, trebao bi ukljucivati rendgenske snimke s
barijem ili endoskopiju (58). Uz konvencionalnu manometriju razvijena je i manometrija visoke
rezolucije koja koristi poboljSanu prostorno-vremensku rezoluciju i bolji opis obrazaca kontrakcije
i pritisaka, za to¢niju klasifikaciju motoricke disfunkcije (55). Time se pobolj$ala sposobnost
dijagnosticiranja ahalazije i identificiranja novih varijanti (57). Tijekom pretrage biljeZze se
pritisak, duljina i relaksacija gornjeg i donjeg ezofagealnog sfinktera (57). Aperistaltika se obi¢no
primjecuje u obliku istodobnih kontrakcija s potpunim gubitkom $irenja (59). U uznapredovalim
slucajevima moze se uociti i pritisak na jednjak zbog nepotpune evakuacije zraka i zadrzane hrane
(59). Osim navedenih obiljezja ahalazije, hipertoni¢ni DES, iako se nalazi samo u polovice

bolesnika, smatra se jednim od dijagnostickih kriterija za ahalaziju (59).
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7.2. Dijagnostika hijatalne hernije

Dijagnoza hijatalnih hernija ponekad je izazovna zbog promjena u anatomiji ezofagogastricnog

prijelaza tijekom pokreta gutanja i disanja (8).

7.2.1. Pretraga barijem

Pretraga barijem, tijekom koje pacijent guta barij, moze odrediti veli¢inu hernije, orijentaciju i
polozaj zeludca 1 ezofagogastricnog spoja te se naj¢eSce koristi u preoperacijskoj dijagnostici
(21,49). Hernije manje od 2 cm tipi¢no su klinicki beznacajne i mogu se otkriti samo
intraoperativnim pregledom (6).

Karakteristika je klizne hijatalne hernije odvojenost dijafragmalnog hijatusa i mukoznog prstena
na mjestu skvamokolumnarnog spoja vise od 2 cm (21). Ako mukozni prsten nije vidljiv tijekom
ove pretrage, prisutnost najmanje tri popre¢na nabora koji prekrivaju dijafragmu takoder su
karakteristi¢ni za dijagnozu (21).

Nadalje, karakteristika paraezofagealne hernije izbocenje je Zelu¢anog fundusa duz distalnog
dijela jednjaka tijekom gutanja barija (21). Medutim, barij treba zamijeniti ionskim kontrastom
topivim u vodi ako pacijent ima simptome koji upucuju na opstrukciju ili aspiraciju (6). IzloZenost
zracenju 1 moguca alergijska reakcija na barij ili jod ¢imbenici su rizika povezani uz ovu pretragu

(49).

7.2.2. Ezofagogastroduodenoskopija

Jedna od glavnih prednosti EGD-a u usporedbi s pretragom barijem moguénost je analize sluznice
jednjaka, Zeludca i dvanaesnika u stvarnom vremenu (8). lzrazita je prednost endoskopije i
mogucénost otkrivanja dodatne patologije poput Cameronove lezije, Barrettova jednjaka ili
ezofagitisa (6). Takoder je neophodna za procjenu mogucih komplikacija hijatalne hernije (49).
Koriste se sli¢ni dijagnosticki kriteriji kao i1 kod pretrage barijem. Potrebna je udaljenost veca od

2 cm izmedu skvamokolumnarnog spoja i dijafragme (6). Retrofleksni prikazi tijekom pretrage
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omogucuju dijagnozu paraezofagealne hernije, koja obi¢no prikazuje fundus koji gura dijafragmu
pored endoskopa (6). Medutim, ova metoda ima i odredena ogranienja: primjerice zbog
pokretnosti ezofagogastriénog spoja, moze doci do nastanka intermitentne hernije, metaplazija
Barrettova jednjaka ili postoje¢a upala mogu otezati lokalizaciju skvamokolumnarnog spoja, a

zbog viska zraka u zeludcu veli¢ina hernije moZe biti neto¢no odredena (49).

7.2.3. Ezofagealna manometrija

Ezofagealnom manometrijom mjere se intraluminalni tlakovi i procjenjuje se motilitet jednjaka
koji utjeCe na odabir vrste fundoplikacije (8,60,61). U usporedbi s endoskopijom ili pretragom
barijem, koji imaju stopu osjetljivosti 73%, ezofagealna manometrija ima osjetljivost i specifi¢nost
preko 90% u dijagnosticiranju hijatalnih hernija (62). Ova dijagnostic¢ka pretraga indicirana je kada
se razmatra operativno lije¢enje za kontrolu simptoma GERB-a povezanih s hijatalnim hernijama
(49). Udaljenost od 2 cm ili viSe izmedu kruralne dijafragme i DES-a, smatra se dijagnostickim
znakom za hijatalnu herniju (63). Medutim, postavljanje katetera moze biti otezano, posebice kod

pacijenata s paraezofagealnom hernijom (61).
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7.3. Dijagnostika gastroezofagealne refluksne bolesti

Ne postoji zlatni standard za dijagnozu GERB-a, ve¢ se ona postavlja na temelju kombinacije
prikaza simptoma, endoskopske evaluacije sluznice jednjaka, pracenja refluksa i odgovora na
terapiju (10). Ostali dijagnosticki testovi ukljuuju ezofagram, ispitivanje motiliteta jednjaka i
pracenje pH vrijednosti jednjaka (64).

Dobivanje rezultata svih navedenih dijagnostickih pretraga klju¢no je za svakog pacijenta kod
kojeg se planira kirurSki zahvat, a posebno za one pacijente koji imaju anamnezu ve¢ neuspjele
antirefluksne terapije (64). Takoder je nakon potvrdivanja prisutnosti GERB-a potrebno prouciti
njegovu patofiziologiju kako bi se preporucilo odgovarajuce lijeenje koje pacijentu daje najvece
Sanse za uspjeh (65).

Zgaravica i regurgitacija i dalje ostaju najosjetljiviji i najspecifi¢niji simptomi GERB-a (10).
Takoder, vecina smjernica preporuc¢a probnu terapiju inhibitorom protonske pumpe (IPP) kao
dijagnosticki test kod pacijenata s tipi¢nim simptomima zgaravice i regurgitacije, uz temeljnu
pretpostavku da pozitivan odgovor na lije¢enje IPP-om postavlja dijagnozu GERB-a (10). Nadalje,
dokazano je da su uspjesniji ishodi kirurSkog lijeCenja najvjerojatniji kod onih pacijenata s tipi¢nim
simptomima i odredenom razinom simptomatskog odgovora na probnu terapiju (66).

Medutim, za razliku od tipi¢nih, atipicni simptomi i bolesti poput kroni¢nog kaslja, disfonije,
astme, sinusitisa, laringitisa 1 erozije zubi imaju slabu osjetljivost 1 specificnost za dijagnozu
GERB-a (10). Stoga je njihova reakcija na probnu terapiju IPP-om nepouzdana i ne preporucuje
se (10).

7.3.1. Empirijska terapija

Pacijentima koji imaju tipi¢ne simptome Zgaravice 1/ili regurgitacije i imaju povijest bolesti koja
ukazuje na nekomplicirani GERB moze se prvo ponuditi empirijska terapija IPP-om (13). Kada
pacijent reagira na preporuceno lijeenje, razumno je pretpostaviti da ima GERB jer obi¢no
pokazuje simptome koji reagiraju na supresiju kiseline, Sto pruza dodatne dokaze za patolosSku

izloZenost jednjaka kiselini (12). S druge strane, ako su tipi¢ni simptomi jo§ uvijek prisutni te kod
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pacijenata s atipicnim simptomima 1/ili nekardijalnom boli, potrebna je daljnja dijagnosticka

obrada kako bi se dokazao GERB (12).

7.3.2. Ezofagogastroduodenoskopija

Kada simptomi GERB-a ne reagiraju na probnu terapiju IPP-om, preporucuje se EGD za procjenu
komplikacija GERB-a i otkrivanje potencijalnih alternativnih dijagnoza koje bi mogle preusmijeriti
terapiju (67).

EGD najvaznija je 1 ujedno najraSirenija dijagnosticka pretraga za utvrdivanje dijagnoze GERB-a
(9,10,68). Takoder, omogucuje i biopsiju lezija poput Barrettove metaplazije, strikture ili masa
razli¢itih veli¢ina koje potencijalno mogu biti okultni karcinom jednjaka (13,64). Endoskopija je
takoder korisna 1 za pravilan prolazak 1 postavljanje katetera, potrebnog za dijagnostiku motiliteta,
kod pacijenata s iskrivljenih jednjakom (64).

Za pacijente s tipicnim simptomima GERB-a koji ujedno imaju 1 alarmantne simptome kao §to su
disfagija, gubitak tjelesne mase, krvarenje, povracanje /ili anemija, endoskopiju treba uciniti Sto
je prije moguce (10).

Endoskopski nalaz erozivnog ezofagitisa i Barrettova jednjaka specifi¢ni su za dijagnozu GERB-
a (10). Za Klasifikaciju erozivnog ezofagitisa, Los Angeles (LA) klasifikacija naj¢esce je koriSten
i Siroko prihvaéen sustav bodovanja (69). Za razliku od svih ostalih stupnjeva, stupanj A LA
klasifikacije nije dovoljno specifi¢an za kona¢nu dijagnozu GERB-a i pronalazi se u 5% - 7.5%
asimptomatskih osoba (67,70-72).

Dok LA stupanj B erozivnog ezofagitisa moZe biti potvrdna dijagnoza GERB-a u prisutnosti
tipi¢nih simptoma GERB-a i simptomatskog odgovora na probnu terapiju IPP-om, LA stupanj C
erozivnog ezofagitisa uvijek je potvrdna dijagnoza GERB-a (10). Kod izvanbolni¢kih pacijenata,
LA stupanj D erozivnog ezofagitisa manifestacija je teske klinicke slike GERB-a (10). Nadalje,
nalaz bilo kojeg segmenta Barrettova jednjaka >3 cm s intestinalnom metaplazijom na biopsiji,
potvrdna je dijagnoza GERB-a te se odmah otklanja i potreba za pH testiranjem (10).

Za pacijente s normalnim nalazom endoskopije koji imaju tipi¢ne simptome GERB-a, nalaz
normalne sluznice najceséi je (10). U literaturi je malo dostupnih podataka o prevalenciji

ezofagealnog ezofagitisa kod pacijenata kojima je radena endoskopija tijekom probne terapije IPP-
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om, ali budu¢i da su vrlo u¢inkoviti u lije¢enju erozivnog ezofagitisa, on se u ovakvim okolnostima
moze predvidjeti (10). Stoga bi se endoskopija trebala koristiti samo kada pacijenti ne uzimaju IPP
kako bi se dijagnosticirao NERB. Nadalje, endoskopiju bi bilo idealno uciniti najmanje 2 do 4
tjedna nakon prekida probne terapije (10).

Medutim, endoskopija ima i odredene nedostatke u dijagnostici GERB-a. Na primjer, dok
endoskopski nalaz koji pokazuje dijagnozu ezofagitisa ili Barrettova jednjaka potvrduje dijagnozu
(visoka specifi¢nost), normalna endoskopija ne iskljucuje dijagnozu GERB-a (13). Zapravo,
vecina pacijenata s tipi¢énim simptomima GERB-a nema karakteristicni endoskopski nalaz GERB-

a (13).

7.3.3. Ezofagealna manometrija

Hipotenzija DES-a, hipokontrakcija tijela jednjaka (takoder poznata kao neucinkovit motilitet
jednjaka), koja se ocituje gutanjima koja ne izazivaju peristaltiku, istodobnim ili peristaltickim
valovima niske amplitude (30 mmHg), tipicne su abnormalnosti dokumentirane konvencionalnom
manometrijom u bolesnika s GERB-om (73).

Ezofagealna manometrija visoke rezolucije Kkoristi se za procjenu abnormalnosti motiliteta
jednjaka povezanih s GERB-om (10). Niski tlak DES-a i slabi motilitet jednjaka vrlo Cesto su
manometrijski nalazi kod pacijenata s teSkom klinickom slikom GERB-a, ali nisu specifi¢ni (10).
Uobicajena je indikacija za manometriju visoke rezolucije i to¢no postavljanje pH ili pH-
impedancijskih katetera (67).

Ova pretraga takoder se koristi za procjenu pacijenata kod kojih se razmatraju endoskopski ili
kirurski antirefluksni postupci, prvenstveno za procjenu ahalazije, distalnog spazma jednjaka 1
skleroderme (10,13,73). Zgaravica i regurgitacija u bolesnika s ahalazijom mogu se pogre$no
dijagnosticirati kao simptomi GERB-a, a antirefluksne operacije koje se provode kao rezultat ove
pogresne dijagnoze mogu uzrokovati teSku disfagiju (10). Stoga, manometriju treba provesti na
svim pacijentima prije bilo kakvog antirefluksnog postupka (10).

Nadalje, takoder se koristi kao dio dijagnosti¢kog algoritma kada se etiologija simptoma ne moze

utvrditi impedancijskim pH pracenjem i kod bolesnika s nekardijalnom boli u prsima (10).
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7.3.4. Pracenje refluksa

Ambulantno praéenje refluksa (pH ili impedancija-pH) omoguéuje procjenu izloZenosti
ezofagealnoj kiselini u svrhu potvrdivanja ili opovrgavanja dijagnoze GERB-a te za korelaciju
simptoma s epizodama refluksa koriStenjem indeksa simptoma ili vjerojatnosti povezanosti
simptoma (10). Pracenje refluksa pokazuje posljedicu patofiziologije GERB-a, vidljivu kao
prekomjerno vrijeme izloZenosti kiselini jednjaka ili kao epizode refluksa, a ne mehanizam po
kojem se to dogada (67). Tipi¢no se koristi za procjenu bolesnika s perzistentnim simptomima
unato¢ medikamentoznoj terapiji, osobito onih koji nemaju endoskopski dokaz GERB-a za
potvrdu dijagnoze (13).

Dvije su primarne metode testiranja refluksa testiranje na temelju transnazalnog katetera i bezic¢ne
telemetrijske kapsule postavljene na sluznicu jednjaka tijekom endoskopije (10). Dok bezi¢no
pracenje pH pomocu telemetrijske kapsule moze trajati od 48 do 96 sati, pracenje transnazalno

postavljenog pH i pH/impedancije katetera Cesto je ograni¢eno na 24 sata (10).

7.3.5. Barijeva radiografija

Prema najnovijim smjernicama (10), barijeva radiografija ne bi trebala biti jedina dijagnosti¢ka
pretraga koja se koristi za isklju¢ivanje GERB-a s obzirom na to da mnogi pacijenti s GERB-om
ne pokazuju abnormalnosti na ovoj pretrazi (74). Stoga, normalan nalaz nikad u potpunosti ne bi
trebao isklju¢ivati GERB (74).

Za razliku od pH testiranja, otkrivanje refluksa na barijevom ezofagramu ima manju osjetljivost i
specificnost za GERB (10). Medutim, vazne su prednosti ove dijagnosticke pretrage otkrivanje
anatomskih struktura, iskljucivanje drugih dijagnoza i utvrdivanje potencijalnih komplikacija

kroni¢nog refluksa kao $to su striktura ili ulkus jednjaka koji se obi¢no povezuje s Barrettovim

jednjakom (68,74).
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7.4. Dijagnostika Mallory-Weissova sindroma

Kod svakog pacijenta s krvarenjem iz gornjeg dijela probavnog sustava uz raniju anamnezu
ucestalog povracanja ili nagona na povracanje treba posumnjati na Mallory-Weissov sindrom (75).
Dijagnosticka je metoda izbora endoskopija gornjeg probavnog trakta koja omogucuje intervencije

na zahvac¢enom dijelu probavnog trakta, isklju¢enje diferencijalnih dijagnoza i potvrdu kona¢ne

dijagnoze (75).
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7.5. Dijagnostika karcinoma kardioezofagealnog prijelaza

7.5.1. Ezofagogastroduodenoskopija

Uzimajuéi u obzir nespecifi¢nu klini¢ku sliku karcinoma kardioezofagealnog prijelaza, dijagnoza
se najcesce postavlja u uznapredovalim stadijima. Kao zlatni standard koristi se EGD kojom se
moze vizualizirati promjena te uzeti biopsija za patohistolosku analizu (17). Takoder, moze se

precizno odrediti lokalizacija promjene te klasificirati karcinom prema Siewertovoj klasifikaciji

(17).

7.5.2. Akt gutanja

Kao jedna od pocetnih pretraga, navodi se akt gutanja koriste¢i barijev kontrast, koja pomaze u
procjenjivanju oblika jednjaka i1 tumorskog procesa kao i njegovom odnosu prema okolnim

strukturama (54). Karcinom jednjaka ve¢inom se prezentira kao nepravilna masa (54).

7.5.3. Endoskopski ultrazvuk

U odredivanju lokalne invazije tumora te zahvacenosti limfnih ¢vorova uvelike pomaze
endoskopski ultrazvuk (EUS) (76,77). Preciznost EUS-a moze biti limitirana ¢injenicom da se
upalni procesi kardioezofagealnog spoja ponekad tesko razlikuju od tumorskih promjena te da
dubina prodora tumora nije precizno povezana sa zahvacenosti okolnih limfnih ¢vorova (76,77).
Danas se smatra kako je EUS najpreciznija metoda utvrdivanja T stadija te je preciznija od CT-au

razlikovanju T1, T2 1 T3 stadija (77).

7.5.4. Kompjuterizirana tomografija
Kod svakog pacijenta s dokazanim karcinomom kardioezofagealnog prijelaza trebala bi se uciniti

kompjuterizirana tomografija (CT) radi utvrdivanja lokalnog i metastatskog Sirenja bolesti, s

osjetljivos¢u od 90% za otkrivanje metastaza ve¢ih od 1 cm (78). Takoder se CT-om moZe precizno

25



utvrditi debljina stijenke jednjaka te se asimetrija i zadebljanje vece od 5 milimetara (mm) smatra
kao abnormalnost koja je klasi¢an, ali nespecifican prikaz karcinoma jednjaka na CT-u (79).
Nadalje, kod svake analize jednjaka na CT-u, mora se precizno odrediti debljina stijenke i njena
simetrija (79).

Medutim, CT-om se teze razlikuju T1, T2 i T3 stadiji primarne invazije tumora te je njegova
najveca uloga kod utvrdivanja T stadija procjena invazije okolnih struktura (26). Specifi¢nost i
osjetljivost CT-a u otkrivanju invazije okolnih medijastinalnih struktura izmedu je 85% 1 100%
(80,81). Specificnost 1 osjetljivost CT-a u uocavanju zahvacenosti regionalnih limfnih ¢vorova
uvelike ovisi 0 samoj veli¢ini ¢vorova te vecina studija navodi kriterij od 1 cm veli¢ine u
definiranju povecanog limfnog ¢vora. Specificnost je opisana od 30% do 60%, a osjetljivost od
60% do 80% (82). Preciznost CT-a u otkrivanju N stadija navodi se od 46% do 58% (83), a EUS-
a 72% do 80% te se pokazalo kako je EUS precizniji u odredivanju zahvacenosti limfnih ¢vorova

u karcinomu jednjaka (84).

7.5.5. Utvrdivanje stupnja prosirenosti bolesti

Koriste¢i sve navedene dijagnosticke metode, EGD, EUS, CT i u odredenim slucajevima
pozitronsku emisijsku tomografiju (PET/CT), moguce je postaviti pravilnu dijagnozu i utvrditi
stupanj proSirenosti bolesti, $to je klju¢no u odredivanju adekvatnog lijecenja (17).

U retrospektivnoj studiji objavljenoj 2012. godine, utvrdivala se preciznost utvrdivanja stupnja
prosirenosti navedenim metodama kod pacijenata s histopatoloski potvrdenim adenokarcinomom
kardioezofagealnog prijelaza. Usporedivala se lokacija karcinoma utvrdena tijekom operativnog
zahvata s preoperativno odredenim N-stadijem 1 klasifikacijom tumora po Siewertu,
ustanovljenom EGD-om ili EUS-om te CT-om. Rezultati su pokazali da je ukupna preciznost
utvrdivanja lokacije tumora prema Siewertovoj klasifikaciji za EGD 70% te 72% za CT (85). Ako
se u utvrdivanju stadija bolesti koristi i PET/CT, osjetljivost otkrivanja metastaza povisuje se za
15% - 20% (17).

Utvrdivanje stadija bolesti, prije zapocinjanja lijecenja, kljucno je jer se algoritam lije¢enja mijenja
i prilagoduje svakom pacijentu ovisno o stupnju proSirenosti karcinoma (26).

Stadij bolesti klasificira se prema ranije navedenoj TNM Kklasifikaciji (86). T stadij oznacava

dubinu invazije primarnog tumora te je iznimno bitno ustanoviti mogucu invaziju primarnog
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tumora u okolne medijastinalne strukture, $to onda ¢ini tumor neadekvatnim za primarno kirursko
lijeCenje te se pacijenta upucuje na preoperativnu kemoterapiju ili kemoradioterapiju

(26).

Karcinom jednjaka izuzetno je agresivan s velikim potencijalom invazivnosti i metastaziranja te
se radi toga, kao i ¢injenice nespecifi¢ne klinicke slike uz kasno pojavljivanje jasnih simptoma,
kod 20% - 30% pacijenata ustanovi uznapredovala bolest s distalnim metastazama prilikom
postavljanja dijagnoze (87). Karcinom distalnog jednjaka naj¢eS¢e metastazira u jetru, pluca te
kosti (88). Udaljene metastaze se klasificiraju u M1a 1 M1b stadij. M1a stadij opisuje metastaze u
celijaénim limfnim ¢vorovima i limfnim ¢vorovima vrata, dok M1b stadij opisuje metastaze u
distalnim mjestima (86). Stadij M 1b nosi puno loSiju prognozu i daljnji tijek bolesti od stadija M1a
(26).
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8. KIRURSKO LIJECENJE BOLESTI KARDIOEZOFAGEALNOG PRIJELAZA

8.1. Kirursko lijecenje ahalazije

8.1.1. Laparoskopska Hellerova miotomija

Laparoskopska Hellerova miotomija (LHM) kirurska je metoda lijeCenja ahalazije, koja ukljucuje
kirur§ko odvajanje cirkularnog misi¢nog sloja DES-a (89). lako je izvorno opisana kroz
torakoskopski pristup, ova se metoda razvijala tijekom nekoliko desetljea te je danas metoda
izbora Hellerova miotomija kroz laparoskopski pristup (90,91). U usporedbi s torakoskopskim
pristupom, LMH povezana je s boljim ishodom lijeCenja disfagije te nizim morbiditetom (92).
Takoder je znacajno smanjila incidenciju respiratornih komplikacija i postoperativne boli (92).
Tijekom LHM-a, pacijent je u semilitotomijskom polozaju (92). Postavljanje troakara slicno je
laparoskopskoj antirefluksnoj operaciji, pet troakara postavlja se u gornji abdomen (92). Najéesca
je prednja miotomija duljine 7 cm, 2 cm na kardiji Zeludca i 5 cm na tubularnom dijelu jednjaka
(89). Medutim, zbog sklonosti izazivanju refluksa, LHM se obi¢no kombinira s djelomi¢nom
fundoplikacijom (55,89).

Postoperativni refluks i stvaranje pseudodivertikuluma s pridruzenom bolus stazom, u prethodno
miotomiranom dijelu jednjaka, dva su problema povezana s dugoro¢nim ishodima LHM-a (89).
Najcesce su komplikacije postoperativni ileus i retencija urina koja se javlja s incidencijom od 5%
do 10%, uglavnom u muskaraca (92). Medutim, LHM je iznimno u¢inkovit postupak s niskom
stopom komplikacija (92).

Iako, u usporedbi s nekirurSkom metodom pneumatskom dilatacijom (PD), LHM nije povezan s
vi§im stopama uspje$nosti lijeGenja (93). Stovise, studije su pokazale da je tijekom
desetogodisnjeg pracenja uéinkovitost PD-a za lijeCenje ahalazije veéa od u¢inkovitosti LHM-a
(94). Stoga se, kao prva linija terapije za prethodno nelije¢ene odrasle osobe s ahalazijom, moze

Koristiti ili PD ili LHM (95).

28



8.1.2. Peroralna endoskopska miotomija

Peroralna endoskopska miotomija (POEM) endoskopska je tehnika za izvodenje miotomije DES-
a kroz mukozotomiju u proksimalnom dijelu jednjaka (89). Od samog uvodenja POEM tehnika
modificirana je s obzirom na mjesto, duljinu i debljinu miotomije kako bi se optimizirao klinicki
uspjeh i smanjile nuspojave (96). Sadasnji standardni postupak ukljucuje, nakon submukozne
injekcije, uzduznu inciziju sluznice od 2 cm u srednjem dijelu jednjaka 1 stvaranje dugog
submukoznog tunela do ZeluCane kardije pomocu elektrokoagulacije i standardnog endoskopa
(97). Endoskopska miotomija kruznog miSi¢nog sloja unutar submukoznog tunela poc¢inje na 3 cm
distalno od ulazne tocke sluznice i izvodi se u proksimalnom prema distalnom smjeru do ukupne
duljine od 10 cm, ostavljajué¢i vanjski uzduzni miSi¢ni sloj netaknutim (89,97). Na kraju postupka,
incizija sluznice zatvara se hemostatskim kop¢ama (97).

Jedinstvenost POEM-a u usporedbi s LHM-om mogucnost je produzenja miotomije i
potencijalnog zahvacanja cijele duljine glatkog miSica jednjaka (98). Iako se pacijentova klini¢ka
slika i fiziologija jednjaka jednako poboljsavaju i s LHM-om i s POEM-om, POEM je povezan s
kra¢im trajanjem hospitalizacije (99). U retrospektivnoj studiji, u koju je bilo uklju¢eno 100
pacijenata, postoperativni tijek POEM-a bio je povezan s promijenjenom izlozenosti jednjaka
kiselini u vise od 50% pacijenata tijekom pracenja u trajanju od 11 mjeseci (100). Medutim, samo
jedna Cetvrtina pacijenata razvila je klinicku sliku GERB-a ili ezofagitisa, a ti su bolesnici bili
uspjesno lijeceni IPP-om (100). S druge strane, za razliku od PD-a, lije¢enje POEM-om ima veéu
stopu uspjesnosti lije¢enja nakon dvije godine pra¢enja (101). Zbog svih gore navedenih razloga,
POEM je postao i jest izvrsna opcija endoskopskog lijecenja pacijenata s ahalazijom tipa 112 te
je prva linija lijeCenja za pacijente s ahalazijom tipa 3 (96). Nadalje, POEM je sigurna i u¢inkovita

metoda i za lijeCenje pacijenata s ahalazijom kojima je prethodno u¢injen LHM (102).
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8.2. Kirursko lijeCenje hijatalne hernije

Kirursko lije¢enje jedina je opcija lijeCenja koja ¢e omoguciti vracanje prolabiranih trbusnih
organa i ispraviti funkcionalne probleme uzrokovane hijatalnom hernijom (49). U proslosti, za
kirursko lijecenje hijatalnih hernija koristio se otvoreni transabdominalni ili transtorakalni pristup
(103). Trenutno, metoda izbora je laparoskopska Nissenova fundoplikacija (6,49) jer pacijenti
lijeceni laparoskopskim putem imaju manju stopu postoperativnih komplikacija, krace trajanje
hospitalizacije i bolju kvalitetu Zivota (104,105). Prednosti laparoskopskog pristupa takoder
ukljucuju poboljsanu vidljivost tijekom mobilizacije jednjaka i disekcije kroz hiatus (6). Naravno,
postoje 1 odredeni nedostaci laparoskopskog pristupa, uklju¢uju¢i dvodimenzionalni sustav slike,
ograniceno kretanje laparoskopskih instrumenata i loSu ergonomiju za kirurge (106).

U slucaju postoje¢eg ezofagealnog dismotiliteta, umjesto Nissenove, Kkoristi se Toupetova
fundoplikacija (6).

Uobicajeno se koristi opca anestezija za laparoskopsku operaciju hijatalne hernije. Pacijent se
nalazi u leze¢em polozaju, a tijekom operacije, kirurzi najcesce stoje izmedu pacijentovih nogu
(6). Ovisno o preferencijama kirurga i idealnom pristupu za pojedinog pacijenta, pristup abdomenu
postize se otvorenim ili zatvorenim pristupom (6). Ukupno se uz kameru koriste Cetiri troakara
(6).

Unato¢ Cinjenici da razli¢ite vrste hijatalnih hernija zahtijevaju operativni zahvat, temeljna nacela
operativnog postupka primjenjuju se na sve operacije (6). Osnovni koraci svih operacija ukljucuju
repoziciju Zeludca 1 hernijske vreéice na intraabdominalno podrucje, eksciziju hernijske vrecice,
postizanje odgovarajuce duljine intraabdominalnog dijela jednjaka kroz cirkumferentnu disekciju
donjeg jednjaka u medijastinumu i zatvaranje ezofagealnog hijatusa (6). Obi¢no se provodi i

antirefluksni postupak, osim ako kirurg ne preferira drugu metodu ili je pacijent nestabilan (6).

8.2.1. Repozicija sadrzaja i redukcija hernijske vrecice

Pacijent se nalazi u obrnutom Trendelenburgovu polozaju s ciljem olaksane repozicije sadrzaja
hernijske vre¢ice u abdominalnu Supljinu (6). Nakon §to se manualna repozicija izvrSi §to

potpunije, zapocinje disekcija hernijske vrecice s lijeve ili desne strane hijatusa, ovisno o
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preferencijama operatera (6). Nakon toga se dijele kratke zeluCane krvne zile s lijeve strane, a
zatim se peritoneum, na mjestu gdje se spaja s velikom krivinom zeludca, kruzno disecira prema
maloj krivini (6). Sljede¢i je korak rezanje gastrohepaticnog ligamenta, medutim, ako se u istom
podrucju, uz gastrohepati¢ni ligament nalazi i pomocna lijeva jetrena Zila, potrebno ju je podvezati
i presjeci (6). Endotrahealna fascija odvaja se od transverzalne fascije i hernijske vrecice nakon
Cega se treba otkriti i vidjeti desna granica jednjaka i identificirati prednji i straznji vagus radi
ocuvanja (6). Nakon $to se hernijska vreéica pravilno reponira u abdomen, dren bez lateksa omota
se oko gastroezofagealnog prijelaza kako bi se omogucéila kaudalna retrakcija i1 daljnja

cirkumferentna disekcija donjeg jednjaka u medijastinumu (6).

8.2.2. Ekscizija hernijske vrecice

Hernijska vrecica lako se moze odvojiti od torakalne pleure ako je u pravilnoj ravnini (6). lako
rijetko, moze do¢i do pucanja pleure (6). Ako se navedeno primijeti, treba upozoriti anestezioloski
tim (6). U slucaju tenzijskog pneumotoraksa koji rezultira hipotenzijom potrebno je smanjiti
insuflaciju (6). Alternativna metoda ukljucuje umetanje gumenog katetera kroz defekt u prsnoj
Supljini kako bi se izjednacili tlakovi (6).

Nakon sto je distalni jednjak cirkumferentno odvojen od dijafragme, zapocinje medijastinalna

disekcija (6).

8.2.3. Mobhilizacija jednjaka

Krajnji je cilj mobilizacije jednjaka odrzati gastroezofagealni spoj u abdominalnoj Supljini bez
napetosti i s odgovaraju¢om intraabdominalnom duljinom (6). Prema literaturi potrebno je
minimalno 3 cm intraabdominalne duljine za Sto je ponekad potrebno uliniti i proksimalnu
mobilizaciju u medijastinumu (6). U ovom koraku izvodi se tupa disekcija u retroezofagealnom

prostoru (6). S posebnim oprezom potrebno je identificirati i izolirati grane vagusa (6). Produljenje
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jednjaka potrebno je uciniti ako je, unato¢ znacajnoj disekciji medijastinuma, duljina

intraabdominalnog jednjaka jo§ uvijek nedostatna (6).

8.2.4. Zatvaranje ezofagealnog hijatusa

Koncept zatvaranja zahtijeva priblizavanje krura dijafragme ezofagealnog hijatusa bez stezanja ili
akutne boli (6). Postoji nekoliko razliCitih metoda zatvaranja, ukljucujuci prekinuto Sivanje,
intrakorporalno Sivanje ili koriste¢i madrac $av (6). Tijekom zatvaranja potrebno je zahvatiti i
endoabdominalnu fasciju u $av (6). Navedeno ¢e pomo¢i u sprjeavanju kidanja kruralnih miSi¢nih
vlakana (6). Ako nezatvoreni prostor ispred jednjaka preostane slobodan, postavljaju se daljnji
isprekidani Savovi na tom podrucju (6).

Ako su Savovi nakon zatvaranja napeti, moze se smanjiti pneumoperitoneum na 8 - 10 mmHg kako
bi se smanjio intraabdominalni tlak (6). Takoder, moguce je napraviti i relaksirajuce incizije na
krurama (6). Rez na desnoj strani obi¢no se preferira u odnosu na rez na lijevoj strani jer jetra
potencijalno moze sprijeciti ponovnu herniju (6).

Kod velikih hijatalnih hernija mogu se koristiti 1 protetska pojacanja poput politetrafluoretilenske
mrezice u svrhu smanjenja recidiva hernije (107). Iako, treba biti oprezan kod odabira mrezice jer
kontakt sinteticke mrezice moze uzrokovati posljedice poput iritacije i erozije jednjaka (6). Stoga
je praksa pojedinih operatera koristiti sinteticku mrezicu koja je obloZena kompozitom za kruralno

pojacanje (6).

8.2.5. Antirefluksni postupak

Literatura je vrlo oskudna s podatcima o uc¢inkovitosti fundoplikacije nakon operacije hijatalne
hernije ili o njezinoj ulozi u sprjecavanju recidiva. U kohortnom istraZivanju opisane su
postoperativne komplikacije nakon Sest mjeseci koje su ukljucivale disfagiju (82%) u grupi
pacijenata koja je, uz standardnu laparoskopsku operaciju, podvrgnuta i antirefluksom postupku,

ali su opisani i refulksni ezofagitisi (17%) kod pacijenata kod kojih operacija nije ukljucivala
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antirefluksni postupak (108). Takoder su zabiljeZeni sluCajevi Zgaravice kao postoperativne
komplikacije kod pacijenata bez fundoplikacije (104). Stoga, fundoplikacija nije uvijek nuzan

postupak u kirurskom zbrinjavanju hernija (108).
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8.3. Kirursko lijeCenje gastroezofagealne refluksne bolesti

Invazivni antirefluksni postupci kod veéine pacijenata nisu niti potrebni niti Zeljeni jer se sSimptomi
i endoskopski znakovi GERB-a vrlo brzo i lako poboljsavaju uz medikamentozno lijecenje.
Medutim, GERB je kroni¢na bolest i pacijenti ¢esto trebaju dugotrajnu medicinsku skrb, $to nosi
i odredeni rizik (10).

Takoder, ponekim pacijentima dugotrajno uzimanje medikamentozne terapije predstavlja problem
te se radije odlucuju za kirursko lijecenje (10,109).

Jo§ je jedna indikacija za kirurSko lijeCenje GERB koji ne reagira na medikamentoznu terapiju
(10). Prije uvodenja IPP-a, izostanak odgovora na medikamentoznu terapiju bio je glavna
indikacija za antirefluksnu terapiju (10). Danas je terapija IPP-om toliko ucinkovita u lijeCenju
tipicnih simptoma da se izostanak odgovora na terapiju smatra znakom upozorenja da GERB
mozda nije temeljni uzrok simptoma Zgaravice i regurgitacije (10). Doista, pacijenti koji imaju
tipine simptome imaju najbolje postoperativne rezultate (13,109,110), vjerojatno zato Sto ti
pacijenti imaju abnormalan refluks koji se moze u¢inkovito kontrolirati antirefluksom operacijom
(10).

Budu¢i da simptomi koji nisu povezani s refluksom nece reagirati na antirefluksne kirurske
postupke, vazno je prije preporuke invazivnog antirefluksnog lijeCenja utvrditi da su refraktorni
simptomi GERB-a doista povezani s refluksom (10). Jedno je istrazivanje pokazalo da je 69
mjeseci nakon laparoskopske fundoplikacije vecina pacijenata zadrzala postoperativno
poboljsanje ili nestanak Zgaravice (90%), regurgitacije (92%) i1 disfagije (75%). Medutim, rezultati
su bili manje zadovoljavaju¢i u bolesnika s ekstraezofagealnim simptomima kao $to su promuklost
(69%) 1 kasalj (69%) (110).

Prilikom odabira o odgovaraju¢em kirurSkom lije€enju, kljucno je prouciti cijeli dijagnosticki
algoritam pacijenta kako bi se odredila temeljna patofiziologija refluksa (65). Dakle, ¢imbenici
koji su vazni pri donoSenju kirurskih odluka sljedec¢i su: prisutnost/odsutnost GERB-a utvrdena
EGD-om, procjena motiliteta jednjaka ezofagealnom manometrijom, prisutnost hijatalne hernije i

pretilost pacijenta (65).
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8.3.1. Fundoplikacija

Pacijenti s ezofagealnim 1i/ili ekstraezofagealnim simptomima GERB-a koji reagiraju na
medikamentoznu terapiju IPP-om, ali i dalje imaju rezidualne simptome, izvrsni su kandidati za
laparoskopsku antirefluksnu kirurgiju (73). Medu idealnim su kandidatima i pacijenti koji su jo$
uvijek podlozni nekiselom refluksu te pacijenti s refluksim dogadajima povezanim s atipi¢nim
simptomima ukljuc¢ujuéi bol u prsima, kasalj i hripanje (73). Takoder, ova vrsta kirurskog lije¢enja,
primjenjuje se i kod pacijenata koji razviju komplikacije GERB-a kao §to su pepticka striktura,
oStecenje glasnica ili Barrettov jednjak (73). Zanimanje za kirur$ku antirefluksnu terapiju pojacalo
se 1980-ih kada su studije opisale vise od 90% ucinkovitosti fundoplikacije u kontroli simptoma
GERB-a u razdoblju od 10 godina (111). Randomizirano ispitivanje koje je provedeno kasnih
1980-ih dodatno je potaknulo interes za fundoplikaciju jer je otkrilo da je otvorena Nissenova
fundoplikacija zna¢ajno ucinkovitija od medicinske terapije temeljene na ranitidinu u lijeCenju
simptoma i endoskopskih znakova kompliciranog GERB-a (112).

Medutim, rezultati dugoroc¢ne studije provedene 2001. godine otkrili su da nakon 10 do 13 godina
pracenja, 62% kirurskih pacijenata ponovno redovito uzima antirefluskne lijekove za lijecenje
simptoma GERB-a. Osim toga kirurski lijeCeni pacijenti takoder su imali nize stope dugoro¢nog
prezivljavanja, prvenstveno zbog porasta smrti od sr¢anih bolesti (113).

Od pojave laparoskopske Nissenove fundoplikacije doslo je 1 do velikog razvoja u tehnologiji za
evaluaciju GERB-a (73). Endoskopija koja koristi bijelo svjetlo i "slikanje uskog pojasa”
zamijenila je tradicionalnu endoskopiju bijelim svjetlom (73). Suzavanjem spektra valne duljine
upadne svjetlosti na plave i zelene dijelove vidljivog spektra, bolji detalji sluznice omoguéuju bolje
mapiranje Barrettova jednjaka i ciljanu biopsiju ili podru¢ja sumnjiva na displaziju ili
adenokarcinoma visokog stupnja (73).

Danas se fundoplikacija, osobito Nissenova fundoplikacija, smatra zlatnim standardnom medu
antirefluksim postupcima jer u¢inkovito poboljsava fizioloske parametre GERB-a, ukljucujuéi tlak
DES-a i trajanje izloZenosti ezofagealnoj kiselini (109,114,115). Ova operacija ukljucuje popravak
hijatalne hernije, koja je Cesto povezana s GERB-om, nakon ¢ega slijedi oblikovanje fundusa

zeludca oko donjeg dijela jednjaka s ciljem stvaranja vanjske potpore (114).
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U desecima provedenih prospektivnih studija, ovaj postupak ima vrlo dobro dokumentiranu
kratkoro¢nu i dugoro¢nu evidenciju o ublazavanju simptoma GERB-a za 80% do 90% (114).
Nadalje, Nissenova fundoplikacija ima nisku stopu komplikacija od 3% do 7% i stopu nuspojava
od 10% do 15% (114). Fundoplikacijom se uspostavlja prepreka refluksu cjelokupnog zelu¢anog
materijala (kiselog i ne-kiselog) i stoga bi trebala biti u¢inkovit tretman za bilo koji simptom
GERB-a koji je povezan s refluksom (10). Medutim, u skladu sa zajedni¢kim odlu¢ivanjem izmedu
kirurga i pacijenta, osim laparoskopske fundoplikacije, danas se pacijenti s GERB-om mogu
lijeciti i robotskom fundoplikacijom (116).

Glavni pozeljni u¢inak robotskog pristupa smanjena je postoperativna upotreba IPP-a (116). U
usporedbi s laparoskopskom fundoplikacijom, 12.9% manje pacijenata koristilo je IPP nakon
robotske fundoplikacije, prema jednom randomiziranom kontrolnom ispitivanju (117).
Fundoplikacija moze biti djelomi¢na ili potpuna (116). Za pacijente kojima je poboljSanje
simptoma refluksa vaznije od rizika od disfagije, potpuna fundoplikacija moze biti preferirana
opcija (116). S druge strane, djelomi¢na fundoplikacija moze se preporuciti pacijentima koji
pridaju veliku vaZnost smanjenju disfagije (116). Prema literaturi, prednost parcijalne
fundoplikacije manja je stopa postoperativne disfagije dok su povecana postoperativna upotreba
IPP-a i smanjena dugoro¢na kontrola simptoma nepozeljni ishodi (116,118).

Postoperativne komplikacije antirefluksnih postupaka ukljucuju znacajno povecanje nadutosti
abdomena i nemogucénosti podrigivanja (sindrom nadutosti plinova) (13,64). Nadalje, 6%
pacijenata koji su bili podvrgnuti operaciji fundoplikacije, kao postoperativhu komplikaciju imalo

je disfagiju dovoljno jaku da je zahtijevala dilataciju jednjaka (119).

8.3.2. Roux-en-Y Zelucana premosnica

GERB je snazno povezan s pretilo$¢u jer kod pretilih pacijenata poviSeni intraabominalni tlak
moZe opteretiti dijafragmalni hijatus, Sto dovodi do poremecaja fundoplikacije i hernijacije,
povecanih kirur§kih komplikacija i nepovoljnih rezultata (10). Roux-en-Y Zelu¢ana premosnica

(RYGB) moze kontrolirati GERB kod pretilih pacijenata vjerojatno zato Sto mala 1 uska Zelucana
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vrecica oblikovana tijekom RY GB-a proizvodi daleko manje kiseline od intaktnog Zeludca te zato
Sto popratna duga probavna petlja sprjecava refluks zuci (10).

Zbog Siroko rasprostranjenog misljenja medu kirurzima da fundoplikacija ima lose ishode kod
pretilih pacijenata i bududi da je dokazano da RYGB kontrolira refluks i poti¢e gubitak tezine,
postao je antirefluksna operacija izbora za pretile pacijente te se danas koristi i kao primarni
antirefluksni postupak i za ispravljanje neuspjele fundoplikacije (120,121). Medutim, i dalje
postoji puno rasprava o upotrebi RY GB-a kao antirefluksnoj tehnici te je jedan od razloga znacajna
razlika u rezultatima studija o ishodima i stopama komplikacija za fundoplikaciju kod pretilih
osoba (10).

Kod nekih studija rezultati fundoplikacije imali su losije ishode kod pretilih pacijenata (122) dok
u nekim studijama komplikacije i ishodi izmedu pretilih i nepretilih pacijenata nisu bile znac¢ajno
razli¢ite (123). Rezultati nedavnog sustavnog pregleda literature i meta-analize pokazali su da
nema znacajnih razlika izmedu pretilih i nepretilih pacijenata u stopama operativhog morbiditeta,
ponovne operacije, endoskopske dilatacije, prelaska s laparoskopske na otvorenu operaciju (124).
Medutim, iako se fundoplikacija moze izvesti sigurno i kod pretilih pacijenata, uocen je povecan
rizik od recidiva GERB-a (124).

Manjak randomiziranih klini¢kih studija gdje se usporeduje RYGB s fundoplikacijom jo$ je jedan
uzrok koji pridonosi raspravi (10), kao i ¢injenica da RYGB moze rezultirati ozbiljnim ranim
(dehiscencija anastomoze, stenoze, postoperativno krvarenje, tromboembolija) i kasnim
(marginalna ulceracija, perforacija, opstrukcija tankog crijeva, unutarnja hernija) komplikacijama
(125).

8.3.3. Endoskopski antirefluksni postupci

Tijekom posljednjih 20 godina razvijen je niz endoskopskih postupaka za lijeCenje GERB-a, ali
vecina njih se danas viSe ne koristi zbog manjka ucinkovitosti i sigurnosti (10,13). Za razliku od
Nissenove fundoplikacije, endoskopski postupci manje su invazivni i sigurniji s ciljem postizanja
sliénih stopa u¢inkovitosti (109).

Trenutno su jedini endoskopski postupci koji su jo§ uvijek dostupni i zastupljeni u lije¢enju GERB-

a radiofrekventni antirefluksni tretman (Stretta, Restech corporation, Houston Texas) i transoralna
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fundoplikacija bez reza (TIF, endogastricne otopine) (10). Endoskopski antirefluksni postupci
obi¢no se koriste kod pacijenata s blazim simptomima GERB-a, a pacijenti s hijatalnom hernijom
>2 cm, erozivnim ezofagitisom stupnja C i D, strikturama jednjaka i Barrettovim jednjakom dugog
segmenta najéesce su bili iskljuéivani te lijeCeni drugim kirur$kim metodama (10). Za Stretta
postupak u pocetku se smatralo da kontrolira refluks izazivanjem otekline i mehanic¢kih promjena
na ezofagogastricnom spoju (10,126). Medutim, iako je Stretta postupak znafajno poboljSao
simptome GERB-a i kvalitetu Zivota, nije se smanjila izlozenost ezofagealnoj kiselini ili upotreba
lijekova nakon 6 mjeseci (126).

Sustavni pregledi literature i meta-analize pokazali su proturje¢ne rezultate o ucinkovitosti Stretta
postupka. Jedna meta-analiza koja je procjenjivala samo randomizirane kontrolirane studije otkrila
je da Stretta nije proizvela znacajne promjene u izlozenosti jednjaka kiselini, kvaliteti Zivota ili
sposobnosti prestanka uzimanja IPP-a (127) dok je druga meta-analiza koja je ukljucivala i
kontrolirane i kohortne studije, zaklju¢ila da Stretta postupak znacajno smanjuje izloZenost
ezofagealnoj kiselini i upotrebu IPP-a te poboljsava kvalitetu zivota (128). Medutim, bez obzira
na sve navedeno, Drustvo americkih gastrointestinalnih 1 endoskopskih kirurga (SAGES) 2013.
godine Stretti je dalo snaznu preporuku za lijeCenje pacijenata koji odbiju laparoskopsku

Nissenovu fundoplikaciju (129).
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8.4. Kirursko lijecenje Mallory-Weissova sindroma

Pocetna terapija ne razlikuje se od terapije ostalih krvarenja iz gornjeg probavnog sustava te
ukljucuje procjenu stanja pacijenta, njegovu hemodinamsku stabilnost te procjenu potrebne
nadoknade tekuéine ili krvnih koncentrata (130). lako primjena IPP-a pri dolasku pacijenta prije
samog endoskopskog postupa ili nakon endoskopije ostaje pitanje debate (130), vecina se autora
slaze kako je primjena IPP-a indicirana kod svih krvarenja iz gornjeg dijela probavnog sustava jer
se smanjuje rizik od ponovnog krvarenja te reducira potreba za operativnim zahvatom (131).

Kod pacijenata s aktivnim krvarenjem iz Mallory-Weissovih laceracija indicirana je endoskopska
terapija te zaustavljanje krvarenja 1 zbrinjavanje laceracija koriste¢i endoskopske klipse,
koagulaciju ili ligaciju postavljanjem endoskopskih gumica uz primjenu adrenalina (132).

Kod pacijenata s neuspjelim endoskopskim zbrinjavanjem prvo se pristupa angiografiji te se
nastoji uciniti transarterijska embolizacija (TAE) zahvaéene krvne zile (23). Ako se ne uspije
uciniti TAE 1ili ako ista nije dostupna u ustanovi koja zbrinjava pacijenta, indicirano je kirursko

lijeCenje u smislu presivanja laceracije (23).
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8.5. Kirursko lijeCenje karcinoma kardioezofagealnog prijelaza

LijeCenje karcinoma kardioezofagealnog prijelaza uvelike ovisi o stadiju bolesti, stoga je
utvrdivanje stadija neizostavan dio obrade pacijenta bez kojega se ne smije zapoceti lijeCenje. S
obzirom na problematiku lokalizacije karcinoma i ¢injenice kako tumorski proces zahvacéa prijelaz
izmedu dva razli¢ita dijela probavnog sustava, trenutno ne postoji konsenzus oko kirurSkog
lijeCenja karcinoma kardioezofagealnog prijelaza (17). lako je prema Siewertovoj klasifikaciji
opisana lokacija karcinoma, preciznu lokalizaciju ponekad je izrazito tesko odrediti radi same
mase tumora (17). Isto je klju¢no uéiniti prije zapocinjanja lije¢enja (26) te se jedino tada moze
uciniti adekvatna "en bloc" resekcija tumora, $to je potrebno jer je prezivljenje pacijenata povezano
sa zahvacenosti resekcijskih rubova (17).

Prema miSljenju vecine struc¢njaka, za tumore klasificirane kao Siewert tip I preporucuje se
ezofagogastrektomija S3-Leitlinie te gastrektomija za tumore klasificirane kao Siewert tip III $to
omogucava pravilnu RO resekciju te adekvatnu resekciju okolnog limfnog tkiva prema
oc¢ekivanom limfogenom §irenju tumora (17,133,134). Kod tumora tip II pojedini kirurzi predlazu
ezofagogastrektomiju koja omogucuje pristup limfnim ¢vorovima medijastinuma i abdomena dok
drugi zagovaraju proSirenu totalnu gastrektomiju s transhijatalnom disekcijom straznjeg
medijastinuma (17). Studije pokazuju kako nema onkoloske prednosti izmedu gastrektomije i
ezofagektomije (134).

Ako se radi o pocetnom stadiju karcinoma, Tis, T1a, moguce je uciniti endoskopsku mukoznu ili
submukoznu resekciju i time ukloniti promjenu u cijelosti bez potrebe za daljnjom terapijom (17).
Kod vec€ine pacijenata s prisutnim metastazama u plu¢ima, jetri, kostima, peritoneumu te s
ekstraregionalnim limfnih Sirenjem u paraaortalne ili retroperitonealne ¢vorove, postoje male
Sanse kurabilne resekcije (135). Karcinomi T1 te T3 potencijalno su resektabilni, kao i T4
karcinomi koji zahvacaju pleuru, perikard te dijafragmu (135).

Prema smjernicama Americkog drustva za klini¢ku onkologiju (ASCO) iz 2020. godine za ve¢inu
pacijenata s karcinomom kardioezofagealnog prijelaza preporucuje se operativni zahvat (136). Za
pacijente koji nisu kandidati za kirursko lije¢enje preporucuje se kemoradioterapija (136). S druge
strane, nove smjernice Europskog drusStva za medicinsku onkologiju (ESMO) predlazu operativni
zahvat i resekciju kod pacijenata s cT1 stadijem bolesti, ali preoperativhu kemoterapiju ili

kemoradioterapiju za pacijenta sa stadijem cT2NO (137).
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8.5.1. Torakoabdominalna ezofagektomija

Torakoabdominalna ezofagektomija, poznata kao i Ivor-Lewisova operacija, sastoji se od
torakalnog i abdominalnog pristupa (17). Operacija moze zapoceti laparoskopskim putem ili s
laparotomijom (138). Prvi je korak mobilizacija zeludca s oCuvanjem desne gastroepiploi¢ne
arterije koja ¢e opskrbljivati izradeni konduit zeludca (139). Zato je kljucno izbjegavati ozljede
gastroepiploi¢ne arkade prilikom mobilizacije velike krivine Zeludca od velikog omentuma (139).
Lijeva gastri¢na arterija redovno se podvezuje i prereze prilikom postupka (139). Konduit Zeludca
moze se napraviti i pomoc¢u endostaplera (139). Potom se ucini limfadenektomija limfnih ¢vorova
u abdomenu, poglavito oko celija¢nih arterija (138,139). Piloroplastika se ne izvodi rutinski te nije
potrebna (139).

Zatim se operacija nastavlja s desnom torakotomijom ili torakoskopijom, ovisno o pocetnom
pristupu te se ucini cirkumferentna mobilizacija jednjaka koji se resecira uz prikupljanje
medijastinalnih, periezofagealnih, subkarinalnih 1 paratrahealnih limfnih ¢vorova (Slika 4.)
(138,139). Visoka ezofagogastri¢na anastomoza ucini se iznad vene azigos koja se presijece nakon
podvezivanja (138). Resecirani preparat uklanja se kroz prsiste te se ucini termino-terminalna
anastomoza uz pomo¢ staplera (139). Prednost je ovakve operacije u tome §to se omogucuje
adekvatna limfadenektomija u abdomenu i medijastinumu te se osigurava adekvatni resekcijski

rub od 5 cm iznad i ispod tumora (138).

8.5.2. Torakoabdominalna ezofagektomija s cervikalnom anastomozom

Kao jedna od metoda resekcije tumora kardioezofagealnog prijelaza navodi se McKeownova
ezofagektomija koja se sastoji od triju dijelova te se razlikuje od Ivor-Lewisove operacije u visoko
izvedenoj anastomozi postavljenoj cervikalno (17). Sam postupak u torakalnom i abdominalnom
dijelu operacije slican je McKeownovoj ezofagektomiji, izvodi se mobilizacija Zeludca i jednjaka
te se pravi konduit (140). Nakon torakalnog i abdominalnog dijela u¢ini se 4 - 6 cm dugacka
horizontalno poloZena incizija na vratu kojom se prikaze vratni dio jednjaka, a zatim se ucini

pazljiva resekcija jednjaka dok se ne prikaze ranije resecirani dio torakalnog dijela operacije (140).
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Preparat se izvlaci kroz inciziju na vratu te se jednjak resecira visoko (140). Anastomoza se ucini
izmedu cervikalnog dijela jednjaka i zelu€anog konduita koriste¢i mehanicki Siva¢ ili pomocu
ruéne tehnike, termino-lateralno (140). Jedna od prednosti ovog zahvata je lakSe popravljanje
moguceg curenja anastomoze (141). Pokazalo se kako je McKeownova operacija pod veéim
rizikom od curenja anastomoze nego lvor-Lewisova operacija, uz manji rizik ozljede rekurentnog

laringealnog zivca (141).

8.5.3. Gastrektomija s distalnom ezofagektomijom

Tijekom gastrektomije s distalnom ezofagektomijom ucini se abdominalni pristup te se nakon
inspekcije tumora i nalaza zapo¢ne s mobilizacijom Zeludca (Slika 5.) (142). Mobiliziraju se mala
i velika krivina Zeludca, uz podvezivanje arterije gastrike sinistre i arterije gastrike dekstre.
Takoder se podveze desna i lijeva gastroepiploi¢na arkada (142). Veliki omentum odvoji se od
zeludca te se isti u potpunosti odigne (Slika 6.) (17). Zatim se mobilizira jednjak nakon Cega se
resecira kroz hiatus dijafragme §to omogucuje pristup limfnim ¢vorovima straznjeg medijastinuma
(17). Kljuéno je u€initi proSirenu limfadenektomiju s prikupljanjem limfnih ¢vorova celija¢nog
trunkusa, perigastri¢no uz arteriju spleniku te limfnih ¢vorova donjeg medijastinuma (17). Preparat
se nakon resekcije ukloni kroz laparotomiju te se ucini rekonstrukcija probavnog puta s

ezofagojejunalnom anastomozom Koriste¢i izoliranu vijugu jejunuma po Roux-en-Y (17).

8.5.4. Minimalno invazivne tehnike

Iz samog opisa ranije navedenih operacija moze se zakljuciti kako se radi o izrazito zahtjevnim 1
opseznim zahvatima koji donose izljecenje, ali 1 veliki morbiditet. Stoga je u posljednje vrijeme
zapoCeo proces pronalaska modernijih operativnih zahvata kako bi se smanjio morbiditet te
zadrZala adekvatna onkoloSka resekcija. Vecéina operativnih centara s visokim brojem operativnih

zahvata karcinoma kardioezofagealnog prijelaza predlaze laparoskopski abdominalni pristup s
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mobilizacijom zeludca te provlacenjem zeludca kroz hijatus dijafragme (17). Torakalni dio
operacije ukljucuje otvorenu torakotomiju (hibridni postupak) (134) ili torakoskopski pristup (17).
Istrazivanja su pokazala kako hibridni pristup ima manje respiratornih komplikacija od
torakoskopskog pristupa (143). Nadalje se navodi kako je laparoskopska mobilizacija preferirani
pristup u operativnom zahvatu, neovisno o tipu tumora (143). Limfadenektomija svakako mora
ostati adekvatna jer je broj uklonjenih limfnih ¢vorova nezavisni pokazatelj prezivljenja te je
postupak prikupljanja limfnih ¢vorova isti kao 1 kod drugih otvorenih operacija karcinoma
jednjaka (17). Minimalni je broj limfnih ¢vorova potrebnih za adekvatnu resekciju i poboljSanje
prezivljenja 23 regionalna limfna ¢vora (144). Trenutne smjernice navode kako je standard koji se
mora poduzeti kod svakog oboljelog resekcija limfnih ¢vorova u abdominalnom 1 torakalnom

operativnom polju (133).
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Slika 4. Torakofrenolaparotomija i mobilizacija jednjaka. S dopustenjem: Klini¢ki Bolni¢ki Centar

Zagreb, Klinika za Torakalnu Kirurgiju, dr. sc. Tomislav Becejac, dr.med.
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Slika 5. Abdominalni dio operacije 1 mobilizacija Zeludca. S dopustenjem: Klinicki Bolnicki

Centar Zagreb, Klinika za Torakalnu Kirurgiju, dr. sc. Tomislav Be¢ejac, dr.med.
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Slika 6. En bloc preparat distalnog jednjaka i Zeludca. S dopustenjem: Klini¢ki Bolni¢ki Centar

Zagreb, Klinika za Torakalnu Kirurgiju, dr. sc. Tomislav Becejac, dr.med.
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8.5.5. Neoadjuvantna terapija

Sveobuhvatna i multimodalna terapija lije¢enja adenokarcinoma kardioezofagealnog prijelaza
postala je standard lijeCenja, poglavito radi losih rezultata operativnih zahvata uc¢injenih kao jedina
terapija (17). Cilj neoadjuvantne terapije slican je kao i kod drugih tumorski bolesti, smanjivanje
tumora 1 tumorske mase kako bi se mogla omoguciti adekvatna resekcija uz Ciste resekcijske
rubove te uniStavanje kruze¢ih tumorskih stanica (17). S obzirom na manju ucestalost naspram
tumora jednjaka i1 Zeludca, istrazivanja o lijeCenju karcinoma kardioezofagealnog prijelaza
naj¢esce se prilagodavaju studijama o lije¢enju karcinoma jednjaka ili Zeludca (17).

Svi tumori koji zahvacaju serozu jednjaka (T3) ili tumori s regionalnom limfadenopatijom (N1),
moraju biti lijeCeni neoadjuvantnom terapijom (145). Kod pacijenata s jasno resektabilnim
tumorom, koji bi teSko mogli podnijeti preoperativnu terapiju, takoder se moze razmisliti o
operaciji kao prvom koraku lijecenja (146). Nadalje, kod pacijenata s resektabilnim tumorom
preporucuje se operativni zahvat uz kemoradioterapiju kao bolja opcija lijeCenja od samostalne
kemoradioterapije (146).

Samostalna kemoradioterapija razuman je izbor za pacijente koji odbijaju operativni zahvat ili nisu
adekvatni kandidati za operaciju (146). Ako je odluc¢eno da ¢e pacijent prvotno zapoceti s
neoadjuvantnom terapijom te je adekvatni kandidat za takvu vrstu lijeCenja, preporucuje se
zapoceti s kemoradioterapijom naspram kemoterapije (146).

Radioterapija se proucavala kao Cimbenik koji moze poboljsati totalnu resekciju i lokalnu i
regionalnu kontrolu tumora te je provedena studija kojom se usporedivala grupa pacijenata s
dobivenom preoperativnom kemoradioterapijom s grupom koja je lijeCena samo Kkirurski.
Prikazalo se kako je kod grupe pacijenata s primljenom kemoradioterapijom uspjesnija stopa
resekcije s negativnim resekcijskim rubovima, a sveukupno prezivljenje bilo je vece; 49.4 mjeseca
za grupu s neoadjuvantnom terapijom te 24 mjeseca za grupu bez neoadjuvantne terapije (147).
Razli¢ite preoperativne terapije imaju svoje prednosti i nedostatke, tako je kemoterapija uspjesnija
u ucinku na sistemske metastaze, dok kemoradioterapija pruza bolju lokalnu i regionalnu kontrolu
bolesti (17).

Kod lokalno uznapredovalih tumora Siewert tip I 1 Siewert tip II moze se ukljuciti

kemoradioterapija, dok je za tumore Siewert tip I11 preoperativna kemoterapija bolja metoda (148).
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Takoder, vise studija pokazalo je kako neoadjuvantna kemoradioterapija koja prethodi operativnoj]
resekciji tumora pruza veéu stopu prezivljenja od pacijenata kod kojih je u¢injena jedino operacija
(149).

Sli¢ne rezultate pokazale su i druge meta-analize unutar kojih se usporedivalo prezivljenje kod
pacijenata lijeCenih jedino kirurskim putem te pacijenata koji su lijeCeni i neoadjuvantnom
terapijom. Pokazalo se kako pacijenti s provedenom neoadjuvantnom terapijom imaju vecu stopu

prezivljenja od pacijenata bez provedene neoadjuvantne terapije (150).
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9. ZAKLJUCAK

Bolesti kardioezofagealnog prijelaza predstavljaju poseban izazov za kirurga prilikom
dijagnosticiranja i lijeCenja s obzirom na to da razli¢ita patoloska stanja mogu uzrokovati slicne
simptome. Podmukli razvoj pojedinih bolesti iznimno otezava njihovo otkrivanje u trenutku
moguceg kirurSkog izljecenja te se Cesto pacijenti dijagnosticiraju s uznapredovalim stadijem
bolesti. Razvoj dijagnosti¢kih metoda, posebice endoskopskih, omogucio je precizno postavljanje
dijagnoze te se nakon adekvatno uzete detaljne anamneze i1 obrade pacijenta, uz multidisciplinarni
pristup, moZze pristupiti najboljem modalitetu lijeCenja pacijenta.

Sam razvoj dijagnostickih pretraga pratio je 1 razvoj kirurSkih tehnika, kako otvorenih tako 1
laparoskopskih, predstavljaju¢i ogroman napredak u lije€enju uz smanjenje morbiditeta i
mortaliteta. Dakako, s preciznijom dijagnostikom 1 razumijevanjem bolesti porastao je broj
novootkrivenih pacijenata, S$to predstavlja izazov lije¢nicima da obuhvate sve pacijente i
prepoznaju bolesti u njihovom zacetku.

Stoga je za unaprjedenje lijeCenja pacijenata s bolestima kardioezofagealnog prijelaza potrebno
razumijevanje kardioezofagealnog prijelaza kao zasebnog dijela probavnog sustava te daljnje
proucavanje posebnosti razli¢itih patoloSkih zbivanja uz napredak dijagnosti¢kih 1 kirurskih

metoda.
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