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Neerozine gastroezofaginio
refliukso liga ir funkciniai
stemples sutrikimai

Santrauka

Ivadas. Gastroezofaginio refliukso liga yra létiné bukle, kuri pasireis-
kia ragstaus skrandzio turinio grizimu atgal i stemple ir sukelia kliniki-
nius simptomus ir (ar) matomus stemplés gleivinés pazeidimus bei kom-
plikacijas. Dazniausiai nustatoma neeroziné gastroezofaginio refliukso
ligos forma (NERL). Kliniskai ir fenotipiskai ji yra itin panasi i Ro-
mos IV kriterijuose apibréztus funkcinius stemplés sutrikimus: padidé-
jusi stemplés jautruma refliuksui ir funkcini rémeni. Bukles diferenci-
juoti padeda 24 valandu stemplés pH-metrija ir impedansometrija, ta-
¢iau iki Siol néra vieno diagnostikos standarto. Vis daugéja moksliniu
straipsniu apie klinikinius tyrimus, atliekamus naudojant naujus en-
doskopinés diagnostikos modulius, nes ju pritaikymas praktiskai leisty
geriau diferencijuoti skirtingas gastroezofaginio refliukso ligos formas.
Empiriskai NERL gydyti skiriami protonu siurblio inhibitoriai néra
veiksmingi funkciniam rémeniui gydyti.

Darbo tikslas. Apzvelgti naujausios mokslinés literattros duome-
nis, susijusius su neerozinés gastroezofaginio refliukso ligos, padidéju-
sio stemplés jautrumo refliuksui ir funkcinio rémens klinikiniais skirtu-
mais, diagnostika ir gydymo galimybémis.

Metodai. Literattros paieska atlikta naudojant duomenu bazes
,PubMed®, ,Medscape®, ,Cochrane Library“, ,UpToDate” ir specializuo-
ta paieskos sistema ,,Google Scholar®.

Isvados. NERL ir funkciniai stemplés sutrikimai pasireiskia to-
kiais pat simptomais ir pagrindiniai yra rémuo bei regurgitacija. Pa-
grindinis diagnostikos metodas, leidziantis diferencijuoti NERL, padi-
déjusi stemplés jautruma refliuksui ir funkcini rémeni, yra ambulatori-
né 24 valandu pH-metrija. Didelés skiriamosios gebos endoskopiniai ty-
rimai taip pat gali bati naudingi diagnozuojant Sias bukles. Skiriant gy-
dyma siekiama ne iSgydyti, o sumazinti pacienta varginancius simpto-
mus ir taip pagerinti gyvenimo kokybe. Dazniausiai pacientams, ku-
riuos vargina refliukso simptomai, skiriami protonuy siurblio inhibito-
riai, ta¢iau esant funkciniams stemplés sutrikimams §is gydymas daz-
nai yra neveiksmingas. Tokiais atvejais rekomenduojama apsvarstyti
neuromoduliatoriy skyrimo galimybes.

Reiksminiai ZodZiai: neeroziné gastroezofaginio refliukso liga, funkeci-
nis rémuo, padidéjes stemplés jautrumas refliuksui, didelés skiriamo-
sios gebos endoskopija, neuromoduliatoriai.

enterologuy nustatomu diagnoziu Siu
dienu medicinos praktikoje [1]. Pagal
Montrealio apibrézima, tai létiné buk-
lé, kuri pasireiskia ragstaus skrandzio

IVADAS

Gastroezofaginio refliukso liga
(GERL) yra viena dazniausiu gastro-
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turinio grizimu i stemple ir sukelia
varginand¢ius simptomus ir (ar) mato-
mus stemplés gleivinés pazeidimus
bei komplikacijas (ezofagita, Bareto
stemple, stemplés striktaras, adeno-
karcinoma) [2]. Sergamumas GERL
kasmet didéja visame pasaulyje, ypaé
Rytu Europos ir Siaurés Amerikos sa-
lyse, kiek mazesnis jis Azijos ir Ramio-
jo vandenyno regione [3]. Paplitimas
Europoje ivairuoja nuo 8,8 % iki
25,9 % [4].

Remiantis naujausia literatara,
GERL yra Seima sindromu, turin¢iu
skirtinga ir sudétinga patologine fizio-
logija. Tradiciskai iSskiriamos trys pa-
grindinés pacientu grupés. Tai pacien-
tai:

1) kuriems pasireiskia tik stempli-
niai arba ekstraezofaginiai (ne-
stempliniai) simptomai;

2) kurie serga eroziniu ezofagitu;

3) kuriems liga komplikavosi Ba-
reto stemple, stemplés adeno-
karcinoma, plauciu fibroze
[1, 5].

Labiausiai paplitusi yra neeroziné
GERL forma (NERL), kuri pasireiskia
apie 60-70 % GERL serganciuy pacien-
tu [2]. Naujausia Romos IV klasifika-
cija NERL skirsto i: tikraja NERL, pa-
didéjusi stemplés jautruma refliuksui
(angl. reflux hypersensitivity) ir funk-
cinirémeni [1]. Apibrézus naujus feno-
tipus buvo tiriami ju diagnostikos me-
todai ir gydymo budai, tadiau iki Siol
néra vieno auksinio diagnostikos stan-
darto.

NERL gydymas daugeli mety islie-
ka toks pat: rekomenduojama keisti
mityba ir gyvenimo buda, skiriami
protonu siurblio inhibitoriai (PSI). Si
taktika néra pakankamai efektyvi, ly-
ginant su rezultatais, gaunamais gy-
dant erozine GERL forma [6]. Nuolati-
nis PSI skyrimas néra tinkamas vi-
siems GERL sindromo tipams gydyti.
Pozituris i GERL yra pernelyg supap-
rastintas, o nerimas ir padidéjes visce-
ralinis ir centrinis jautrumas daznai
neatpazistami [1].

TYRIMO MEDZIAGA
IR METODAI

Mokslinés literataros paieska atlikta
naudojant duomenu bazes ,PubMed*,
LsUpToDate“ ir specializuota paieskos
sistemaq ,Google Scholar”. Straipsniai
atrinkti pagal ju prieinamuma, senu-
mo intervalg ir turinio atitikima. Nag-
rinéta literatura apie NERL ir itin i ja,
panasias, naujai Romos IV kriterijuo-
se apibréztas, funkcines stemplés buk-
les: padidéjusi stemplés jautruma re-
fliuksui ir funkcini rémeni.

DISKUSLJA

Apibrézimai ir klinika

Kliniskai GERL daZniausiai pasireis-
kia tipiniais simptomais: rémeniu, re-
fliuksu, regurgitacija, arba atipiniais
simptomais: kratinés skausmu, dis-
komfortu, pilnumo jausmu, gerklés ar
burnos deginimu, rugstaus ar kar-
taus skonio burnoje jutimu, dantu
erozijomis, létiniu kosuliu, laringitu
ar astma. Rémuo yra dazniausias
simptomas, apibréziamas kaip degi-
nimo jausmas, kartu su skausmu ar
diskomfortu, prasidedantis epigast-
riume ir plintantis uz kratinkau-
lio [2].

Pacientai, turintys padidéjusi
stemplés jautruma refliuksui, jaucia
tipinius rémens ir regurgitacijos simp-
tomus. Atlikus 24 valandu pH-metri-
jos tyrima nustatomas normalus
stemplés pH ir rySys tarp ragstingu-
mo stempléje padidéjimo ir simptomu
atsiradimo. Padidéjusio stemplés
rugstingumo trukmeé yra normali, o
atlikus ezofagogastroduodenoskopija
(EGDS) stemplés gleivinés patologi-
niu poky¢iu nerandama. Be to néra
histologiniu ir stemplés motorikos po-
ky¢iu [7].

Funkcinis rémuo yra sudétinges-
né diagnozeé, kai kurie autoriai jos ne-
priskiria prie GERL ligu spektro. Pa-
cientams pasireiskia tipiniai GERL
simptomai, ta¢iau atsako i gydyma
PSI néra, stemplés rugstingumas yra
nepakites ir néra jokio rysio tarp pasi-
reiSkianc¢iuy simptomu ir stemplés
pH [8].

Romos IV kriterijai apibrézia tris
panasias, tadiau skirtingas ligas:
NERL, padidéjusi stemplés jautruma
refliuksui ir funkcini rémeni (Zr. lente-
le) [1]. Funkcinis stemplés sutrikimas
diagnozuojamas, jeigu atliekant
EGDS matomas normalus stemplés
vaizdas ir néra striktaru, histologiskai
néra eozinofilinio ezofagito ir stemplés
manometrijos tyrimu nenustatomi

stemplés motorikos sutrikimai. Diag-
nozé patvirtinama, jei simptomai pasi-
reiSkia maziausiai tris ménesius ir
prasidéjo maziausiai pries SeSis méne-
sius iki diagnozés nustatymo, simpto-
mai pasireiSkia maziausiai du kartus
per savaite ir néra struktariniu, uzde-
giminiu, motorikos ar metaboliniu po-
ky¢iu [9].

Etiologija ir patogenezé

Pacientu, serganc¢iu NERL, jauciami
simptomai yra susije su daznesniais
apatinio stemplés rauko trumpalaikio
atsipalaidavimo epizodais, dél kuriy
atsiranda rugstaus skrandzio turinio
refliuksas i distaline stemplés dali
[10]. Stemplés daugiasluoksnis nera-
géjantis ploksciasis epitelis veikia
kaip barjeras ir apsaugo pogleivyje
esanéius jutimo receptorius nuo
kenksmingo ragstaus skrandzio turi-
nio. Tarp stemplés epitelio lasteliu yra
tvirtos ir glaudzios jungtys, desmoso-
mos, kurios islaiko glaudu lasteliy is-
sidéstyma. Vienas i$§ labiausiai iStirtu
NERL pozymiu yra histologis§kai ma-
tomos iSsiplétusios tarplastelinés
jungtys. Literattros duomenimis,
NERL serganciu pacientu tarplasteli-
nis tarpas yra dvigubai didesnis nei
sveiku zmoniu. Dél pakitusio gleivinés
vientisumo rugstys pasiekia tarplaste-
line erdve ir nociceptorius, juos dirgi-
na ir sukelia simptomus [11]. K. Nika-
ki ir kiti autoriai iStyré skirtingus
GERL fenotipus turinéiu pacientu
stemplés bioptatus ir ivertino nerviniy
skaidulu issidéstyma. Pastebéta, kad
sergant NERL nervinis audinys yra
arti stemplés pavirsiaus, badingi iSsi-
pléte tarplasteliniai tarpai. Funkciniu
rémeniu serganciy pacienty stemplés
nervinis audinys iSsidésto giliai, kaip
ir sveikiems asmenims. Todél funkeci-
niam rémeniui, kaip ir kitoms funkci-
néms virskinamojo trakto ligoms, bi-
dingas nocicepcinis patofiziologinis
mechanizmas. Kartu yra didelé neri-
mo ir kitu afektiniy sutrikimy tikimy-
be [12].

Lentele. Skirtingu gastroezofaginio refliukso ligos fenotipu diagnostikos kriteri-

jai [8]

Table. Diagnostic criteria for different gastroesophageal reflux disease pheno-

types [8]
GERL fenotipas EGDS pH SAT (>95 %) |SI (>50 %)
Eroziné GERL Erozinis ezofagitas (LA A-D) - - -
NERL Be pakitimu Patologinis - -
Padidéjes stemplés Be pakitimu Nepakites +) +)
jautrumas refliuksui
Funkcinis rémuo Be pakitimuy Nepakites () =)

GERL - gastroezofaginio refliukso liga; EGDS — ezofagoduodenoskopija; LA — Los Andzelo
klasifikacija; SAT — simptomu asociacijos tikimybé; SI — simptomu indeksas, NERL — ne-

eroziné GERL.
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Neeroziné gastroezofaginio refliukso liga ir funkciniai stemplés sutrikimai

Diagnostika

Daugeliui gydytoju visame pasaulyje
truksta sudétingu ir inovatyviu NERL
diagnostikos techniku. Todél dazniau-
siai GERL diagnozuojama remiantis
simptomais ir EGDS isvadomis. Tipi-
niu GERL simptomu palengvéjimas
vartojant PSI, vadinamasis PSI tes-
tas, yra viena pagrindiniu diagnosti-
kos priemoniu.

Endoskopinis tyrimas ir biop-
sija. EGDS yra daZniausiai atlieka-
mas tyrimas, kuriuo siekiama nusta-
tyti endoskopiskai matomus refliukso
sukeltus stemplés pazeidimus, GERL
komplikacijas (ar néra Bareto stem-
plés, striktaru, neoplazijos) ir ivertinti
galimas alternatyvias GERL sindro-
mo diagnozes. GERL endoskopiskai
patvirtinama tik esant didelio laipsnio
ezofagitui (pagal Los Andzelo klasifi-
kacija C/D), Bareto stemplei arba pep-
tinéms striktaroms. Kitais atvejais
apie 70-85 % pacientu, kuriuos vargi-
na GERL simptomai, atitinkantys
Montrealio apibrézima, yra matomas
normalus endoskopinis stemplés vaiz-
das [13]. Nesant endoskopiniu stem-
plés poky¢iy galima itarti NERL, ta-
¢iau dazniausiai §i liga néra toliau di-
ferencijuojama nuo kitu GERL sindro-
mu.

Atliekant iprastine EGDS baltos
Sviesos endoskopu sudétinga pastebéti
subtilius stemplés gleivinés pokycius.
Didelés skiriamosios gebos endoskopi-
ja (angl. image-enhanced endoscopy,
IEE), pradéta taikyti 2010 m., leidzia
tiksliau detalizuoti stemplés gleivinés
pazeidimus [14]. Naudojant siauros
juostos vaizdinimo (angl. narrow band
imaging, NBI) endoskopija, gaunamas
vaizdas, pasizymintis daug didesniu
kontrastu tarp kraujagysliy ir gleivi-
nés, todeél geriau vizualizuojami stem-
plés gleivinés kapiliarai ties gastroe-
zofagine jungtimi.

Iprastai daugiasluoksniame ploks-
Giajame stemplés gleivinés epitelyje
yra iSsiSakojanciu kraujagysliu, ku-
rios ateina i gleivinés pavirsiuy ir suda-
ro intrapapilines kapiliary kilpas. Tai-
kant NBI intrapapilinés kapiliary kil-
pos matomos kaip rudi taskeliai, kurie
normaliai yra 7-10 um dydzio [15].
Esant NERL intrapapiliniu kapiliaru
kilpy skai¢ius yra didesnis ir skiriasi
morfologiskai — kilpos yra iSsiplétu-
sios ir vingiuotos (1 pav.) [16]. Litera-
taros duomenimis, $is tyrimas pasizy-
mi dideliu 90 % jautrumu ir 70 % spe-
cifiSkumu [17].

Romos IV konsensusas rekomen-
duoja esant GERL simptomams ir
normaliam endoskopiniam stemplés
vaizdui paimti stemplés gleivineés
biopsinés medziagos ir ja istirti del

1 pav. Stemplés gleivinés pokyciai taikant siauros juostos vaizdinimo endoskopija:
normalios intrapapilinés kapiliary kilpos (IPKK) (A); padidéjes IPKK skaiéius (B); vingiuo-
tos IPKK (C); issiplétusios IPKK (D) (pagal Sharma P, et al. A feasibility trial of narrow band
tmaging endoscopy in patients with gastroesophageal reflux disease. Gastroenterology 2007;

133: 454-64) [16]

Fig. 1. Esophageal changes using narrow band imaging endoscopy:

normal intrapapillary capillary loops (IPCLs) (A); increased number of IPCLs (B); tortuous
IPCLs (C); dilated IPCLs) (D) (adapted from Sharma P, et al. A feasibility trial of narrow
band imaging endoscopy in patients with gastroesophageal reflux disease.

Gastroenterology 2007; 133: 454-64) [16]

eozinofilinio ezofagito [13, 18]. Po em-
pirinio gydymo antirefliuksiniais
vaistais tikimybé nustatyti eozinofili-
ni ezofagita yra < 10 %, o pries gydy-
ma — apie 30 % [19]. Histopatologiskai
matomas mikroskopinis ezofagitas
padeda diferencijuoti NERL nuo
funkcinio rémens. Bioptatai imami i§
daugiasluoksnio plokséiojo stemples
epitelio ties Z-linija, 2 cm virS§ jos ir
ties stemplés viduriu. Morfologiniai
pozymiai, patvirtinantys GERL, yra
pamatiniu lasteliu hiperplazija, papi-
liu pailgeéjimas, iSsiplete tarplasteli-
niai tarpai, intraepiteliné infiltracija
eozinofilais, nekrozé ar erozijos. Re-
miantis pokyc¢iais bioptate, galima di-
ferencijuoti NERL, eozinofilini ezofa-
gita nuo funkcinio rémens, ta¢iau ne-
galima atskirti NERL nuo padidéju-
sio stemplés jautrumo refliuksui [13,
20].

Diferencijuoti NERL nuo funkci-
nio rémens padeda autofluorescenci-
nio vaizdinimo endoskopija. Tyrimas
dazniau naudojamas vertinant Bare-
to stemple ir atsiradusius neoplazi-
nius pokycCius, ta¢iau pastebéta, kad
ir uzdegimo apimtuose gleivinés plo-
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tuose keifiasi autofluorescencijos
tankis. X. Luo ir bendraautoriy atlik-
tas tyrimas patikino, kad autofluo-
rescencinio vaizdinimo endoskopija
pasizymi dideliu specifiSkumu (90 %)
ir jautrumu (90,5 %). NERL galima
itarti, jei matoma viena ar daugiau il-
gesniu nei 1 em violetiniy iSilginiu li-
niju distalinéje stemplés dalyje, o
esant funkciniam rémeniui gleiviné
nusidazo vientisai zaliai (2 pav.). Ta-
Giau atliekant tyrimag po gydymo PSI
teigiamu rezultatu skai¢ius sumazéja
[21].

Minimaliu pokyc¢iu ezofagitas
(MPE) yra siejamas su NERL ir apiba-
dinamas kaip diagnostinis jos kriteri-
jus, nors islieka ir priestaringu nuo-
moniu. MPE budingi poky¢iai yra eri-
tema, neryski Z linija, trapumas, su-
mazéjes kraujagysliu kiekis, matomi
drumstos baltos spalvos pakitimai,
edema, paryskeéjusios gleivinés rauks-
lés.

Lasero sistema yra endoskopinis
modulis, gebantis rodyti keturiu rasiu
vaizdus: baltos $viesos, su spalvotu
vaizdu susietos Sviesos (angl. linked
color imaging), prisitaikanti spektri-
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2 pav. Endoskopiniai stemplés vaizdai.

A ir B matomas funkciniu rémeniu sergancio paciento stemplés endoskopinis vaizdas: ne-
pakitusi stemplés gleiviné apzitrint baltos $viesos endoskopu (A); nepakitusi stemplés
gleiviné apzitrint autofluorescencinio vaizdinimo endoskopu (B). C ir D matomas NERL
serganco paciento stemplés endoskopinis vaizdas: nepakitusi stemplés gleiviné apzitrint
baltos sviesos endoskopu (C); isilginés violetinés linijos apzitrint autofluorescencinio vaiz-
dinimo endoskopu (D) (pagal Luo X, et al. Autofluorescence imaging endoscopy can distin-
guish non-erosive reflux disease from functional heartburn: A pilot study. World J
Gastroenterol 2016; 22(14): 3845-51) [21]

Fig. 2. Endoscopic esophageal images.

A and B show endoscopic images in a patient with functional heartburn: a normal appear-
ance of esophageal mucosa on white light imaging (A); a normal esophagus on autofluores-
cence imaging (B). C and D shows images in a patient with non-erosive reflux disease: a
normal appearance of esophageal mucosa on white light imaging (A); longitudinal purple
lines on autofluorescence imaging (D) (adapted from Luo X, et al. Autofluorescence imaging
endoscopy can distinguish non-erosive reflux disease from functional heartburn: A pilot

study. World J Gastroenterol 2016; 22(14): 3845-51) [21]

nio vaizdo spalvu pagerinimg ir mély-
nos Sviesos vaizda (angl. blue light im-
aging). Gauta spalviné informacija
yra diferencijuojama ir iSryskina rau-
dong spalva, kuri atspindi kraujagys-
les bei sustiprina baltos spalvos rysku-
ma. P. Deng ir bendraautoriy atlikto
tyrimo duomenimis, MPE diagnostika
tiriant baltos spalvos endoskopu su
spalviniu vaizdinimu buvo daug efek-
tyvesné, nei tiriant tik baltos $viesos
endoskopu [22].

Ambulatoriné 24 valandu
pH-metrija ir impedansometrija.
Stemplés pH-metrija arba jos derinys
su impedansometrija yra naudingiau-
sias GERL diagnostikos metodas [23].
Yra trys ambulatorinio stemplés pH
stebéjimo budai: intrakateterinis pH
matavimas, intrakateterinis pH ir im-
pedanso matavimas ir belaidis pH
matavimas. Ambulatoriné stemplés
pH-metrija atliekama, kai NERL
simptomai iSlieka po PSI testo ir néra
endoskopiniu stemplés pokyéiu. Siais

tyrimais siekiama ivertinti, ar simp-
tomus sukelia pasikartojantys re-
fliukso epizodai [23]. Ragsties ekspo-
zicijos laikas (REL) yra daZniausiai
vertinamas ambulatorinés pH-metri-
jos rodiklis. Pagal Liono sutarima,
normos atveju REL yra <4 %, o patolo-
gijos — REL >6 % [23]. Nustatomas ti-
kétinas rySys tarp refliukso ir rémens
ar regurgitacijos pasireiskimo bei ver-
tinama simptomu asociacijos tikimy-
bé (SAT) [8]. Simptomu asociacija nu-
statoma, kai simptomai pasireiskia
per dvi minutes nuo uzfiksuoto re-
fliukso epizodo. Simptomu indeksas
(SI) yra su refliuksu susijusiu simpto-
mu ir visu tyrimo metu fiksuotu simp-
tomu santykis, iSreikStas procentais
(pakites, kai >50 %) [24]. Siuo metu
diferencijuojant padidéjusi jautruma
refliuksui ir funkcini rémenj vertina-
mi du rodikliai: SI ir SAT. Jei abu ro-
dikliai teigiami, nustatomas padidé-
jes jautrumas refliuksui, jei abu ro-
dikliai neigiami — nustatomas funkci-

nis rémuo (Zr. lentele). Sis vertinimas
yra maziau patikimas, jei pacientui
pasireiskia nedaug refliukso reiskiniu

8.
Gydymas

Pagrindinis NERL gydymo tikslas
yra simptomu palengvinimas ir gyve-
nimo kokybés gerinimas. Tikimybé,
kad simptomai visiSkai iSnyks, yra
maza.

Medikamentinis gydymas

GERL gydyti vartojami keliu grupiu
preparatai: antisekreciniai (PSI), an-
tacidai (aliuminio hidroksidas, mag-
nio hidroksidas), alginatai (magnio al-
ginatas), prokinetikai (metokloprami-
das).

NERL gydymas dazniausiai prade-
damas empiriskai skiriant PSI.
C. H. Park ir kity autoriy atlikto tyri-
mo duomenimis, po astuoniy savai¢iuy
NERL gydymo PSI 60 % pacientu su-
mazéjo rémuo ir 61,8 % regurgitacija,
taciau 7,3 % rémuo ir 9,1 % regurgita-
cija neiSnyko. Tai siejama su padidéju-
sio stemplés jautrumo ir funkcinio ré-
mens buklémis, kuriuy gydymas PSI
yra neveiksmingas [6]. Jeigu vartojant
dviguba PSI doze simptomai iSlieka
pastaruosius tris ménesius maziausiai
du kartus per savaite, reikia itarti
funkcini rémeni. Antirefliuksiniai
vaistai neturi terapinio poveikio funk-
ciniam refliuksui [25].

Konkurenciniai kalio blokatoriai
(angl. potassium-competitive acid
blockers) yra naujos vaistu klasés at-
stovai. Vonoprazanas, iki Siol pagrin-
dinis Sios klasés vaistas, veikia konku-
rencinés inhibicijos budu, prisijungda-
mas prie vandenilio jonu ir kalio
ATP-azeés, dél ko yra ne sustabdoma,
bet sumazinama skrandZzio ragsties
sekrecija. Y. Gotoh ir kiti autoriai isty-
ré eroziniu ezofagitu, NERL ir PSI at-
sparia GERL sergancius 200 pacientu,
kurie 24 savaites kasdien vartojo vo-
noprazang po 20 mg pradiniam gydy-
mui 4 savaites ir po 10 mg likusi laika.
Rezultatai parodeé, kad 60,4 % NERL
sergancéiy pacientuy sumazéjo rémens
jutimas, o bendra savijauta pageréjo
80 % pacienty [26]. Y. Kinoshita ir
bendraautoriy tyrimas taip pat patvir-
tino, kad vonoprazanas reikSmingai
sumazino simptomus ir buvo gerai to-
leruojamas pacientu, sergan¢iu NERL
[27].

Alginatai yra papildomas vaistas,
kuris nemazina skrandzio ragstingu-
mo, taéiau neleidzia rugséiam skran-
dzio turiniui grizti i stemple [24]. Algi-
natai veikia kaip fizinis barjeras, todel
aktyviau slopina refliuksa. Alginatu
preparatu sudétyje yra antacidu, ku-

LABORATORINE MEDICINA « 2021, t. 23, Nr. 3(89)



Neeroziné gastroezofaginio refliukso liga ir funkciniai stemplés sutrikimai

rie neutralizuoja rugstis, mazina re-
meni. Monoterapija alginatais pusei
pacientu sumazina rémens ir regurgi-
tacijos simptomus [28]. Ju derinys su
antacidiniais vaistais yra veiksmin-
gesnis, palyginti su monoterapija an-
tacidiniais vaistais, ir reikSmingai
mazina rémeni, regurgitacija, raugéji-
ma, pagerina skrandzio ragstinguma
po valgio [8].

Prokinetikai pasizymi keletu po-
tencialiu mechanizmu, kuriais gali
mazinti refliuksa ar refliuksato povei-
ki stemplés gleivinei. Sie preparatai
gali padidinti bazini apatinio stem-
plés rauko spaudima, pagerinti stem-
plés peristaltika, sustiprinti ragsties
klirensa stempléje ir paskatinti
skrandzio iStustinima. Vartojami at-
skirai prokinetikai neturi pranasumo
pries PSI, tac¢iau jie naudingi pacien-
tams, kuriuy simptomai susije su
skrandzio veiklos sutrikimu. Daz-
niausiai skiriami prokinetikai yra me-
toklopramidas, domperidonas, itopri-
das. Siuos vaistus reikia skirti atsar-
giai dél galimy Salutiniu poveikiuy
[29].

Irodyta, kad baklofenas, gama
amino sviesto rugsSties B receptoriu
agonistas, sumazina stemplés apati-
nio rauko atsipalaidavimu ir refliukso
epizodu dazni. Tac¢iau jo veiksmingu-
mas yra ribotas dél tachifilaksijos
[24].

Neuromoduliatoriai gali bati ski-
riami kai kuriems GERL fenotipams
gydyti. Tricikliai antidepresantai ir
selektyvis serotonino reabsorbcijos
inhibitoriai skiriami esant padidéju-
siam stemplés jautrumui ir funkeci-
niam rémeniui. Fluoksetinas, citalo-
pramas, imipraminas gali sumazinti
stemplinius ir nestemplinius simpto-

Summary

mus pacientams, turintiems padidéju-
si jautruma refliuksui ir funkcini ré-
menj [24]. M. R. Ostovaneh ir kitu au-
toriy atlikto atsitiktiniy imdéiy dvigu-
bai aklo tyrimo badu buvo lyginamas
fluoksetino, omeprazolio ir placebo po-
veikis pacientams, kuriems po gydy-
mo standartine omeprozolio doze isli-
ko refliukso simptomai nesant endos-
kopiniu stemplés pokyéiu [25]. Jiems
paskirta 20 mg fluoksetino arba omep-
rozolio dviguba terapiné dozé, arba
placebas. Fluokseting vartojusios gru-
pés rezultatai buvo daug geresni: nu-
statytas didesnis dienu be rémens
simptomu skaic¢ius (mediana 35 d.,
P < 0,01) nei vartojusiu dviguba PSI
doze (mediana 7,14 d., P <0,01) ar pla-
cebo (mediana 7,14 d., P <0,01) grupiu
[30]. Todél funkciniu stemplés sutriki-
mu turintiems pacientams, kuriems
iSlieka GERL simptomai po gydymo
PSI, rekomenduojama skirti neuromo-
duliatoriu [24].

Funkcinio rémens varginamiems
pacientams pakartotiniy diagnostiniu
tyrimu atliekama daugiausiai. Moks-
lingje literattroje nuolat diskutuoja-
ma, ar funkcinis rémuo yra GERL
spektro dalis, nes psichologiniai sutri-
kimai yra itin dazna gretutiné bukleé.
Siems pacientams nereiketu skirti di-
deliu PSI doziu ar chirurginio gydy-
mo. Gydyma reikétu pradéti nuo psi-
chiatro konsultacijos ir neuromodulia-
toriu.

Chirurginis gydymas

Laparoskopiné antirefliuksiné opera-
cija yra efektyvus ilgalaikis tinkamai
atrinktu pacientu gydymo budas.
Pries skiriant operacini gydyma
NERL pacientams turi buati atlikti sie
tyrimai:

NON-EROSIVE GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE AND FUNCTIONAL

ESOPHAGEAL DISORDERS

Indré Rasinskaité, Sundra Strainiené, leva Stundiené, llona Savlan

Introduction. Gastroesophageal reflux
disease (GERD) is a chronic condition
characterized by acidic gastric contents
reflux to the esophagus resulting in clini-
cal symptoms and/or visible oesophageal
mucosal damage and complications. The
most common form of GERD is non-ero-
sive esophageal reflux disease (NERD).
Clinically and phenotypically, it is very
similar to the functional oesophageal dis-
orders defined by Rome IV criteria: reflux
hypersensitivity and functional heart-
burn. Ambulatorical 24-hour oesopha-
geal pH-metry and impedansometry
helps to differentiate these conditions,
but there is still no confirmed diagnostic

standard. The number of ongoing clinical
trials on new endoscopic diagnostic mod-
ules, which would allow better differentia-
tion between the GERD and functional
esophageal disorders in clinical practice, is
increasing. Proton pump inhibitors, which
are empirically prescribed for the treat-
ment of NERD, are not effective for func-
tional heartburn.

Objective. To review the recent litera-
ture on clinical differences, diagnosis, and
treatment options of NERD, esophageal re-
flux hypersensitivity and functional heart-
burn.

Methods. The literature search was
performed using PubMed, Medscape,
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- EGDS ir biopsija siekiant istirti
del eozinofilinio ezofagito;

- stemplés manometrija;

+ 24 valanduy pH-metrija ar impe-
dansometrija;

- ivertinta psichologiné paciento
bukle [8].

ISVADOS

- NERL ir funkciniai stemplés su-
trikimai pasireisSkia tokiais pat
simptomais, ir pagrindiniai yra
rémuo bei regurgitacija.

- Pagrindinis diagnostikos meto-
das, leidziantis diferencijuoti
NERL, padidéjusi stemplés jaut-
ruma refliuksui ir funkecini ré-
meni, yra ambulatoriné 24 va-
landu pH-metrija.

- Didelés skiriamosios gebos en-
doskopiniai tyrimo metodai gali
buati naudingi diferencijuojant
NERL ir funkcinius stemplés su-
trikimus.

- Skiriant gydyma siekiama ne is-
gydyti, o sumazinti pacienta var-
ginancius simptomus ir taip pa-
gerinti gyvenimo kokybe.

- PSI yra placiausiai vartojami

vaistai, taciau pries juos skiriant

svarbu atmesti bukles, kurioms
jie yra neveiksmingi.

Vonoprazanas reikSmingai su-

mazina NERL simptomus ir ti-

kétina, kad ateityje gali buti ski-
riamas NERL gydyti.

- Pacientams, turintiems funkeci-
niu stemplés sutrikimu, reko-
menduojama skirti neuromodu-

.

liatoriu. ¢
Gauta: 2021 0503
Priimta spaudai: 202109 29

Cochrane Library, UpToDate and Google
Scholar.

Conclusions. GERD and functional
oesophageal disorders present with simi-
lar symptoms, basically heartburn and
regurgitation. The main diagnostic
method to differentiate GERD, esopha-
geal reflux hypersensitivity and func-
tional heartburn is ambulatorical
24-hour pH-metry. Image-enhanced en-
doscopy may also be useful for the diag-
nosis of these conditions. The aim of pre-
scribing treatment is not to cure but to re-
duce the symptoms and improve quality
of life. Proton pump inhibitors are com-
monly prescribed for patients with reflux
symptoms, but in cases of functional oe-
sophageal disorders, this treatment is of-
ten ineffective. Therefore, neuromodula-
tors must be considered.

Keywords: non-erosive gastroesopha-
geal disease, functional heartburn, reflux
hypersensitivity, image-enhanced endos-
copy, neuromodulators.
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