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Streszczenie

Wstep. U pacjentow, u ktérych leczenie z zastosowaniem IPP jest nieskuteczne,
w przebiegu przewlektej choroby dochodzi do powiktan wymagajacych badan endo-
skopowych.

Cel pracy. Celem pracy byta ocena przekroju zmian chorobowych w zakresie przetyku
u pacjentéw skierowanych przez lekarzy rodzinnych do Kliniki Chirurgii Przewodu Pokar-
mowego i Chirurgii Ogélnej Uniwersytetu Medycznego we Wroctawiu w latach 2008-2013
ze wstepnym rozpoznaniem choroby refluksowej przetyku, u ktérych lekarz rodzinny nie
osiggnat spodziewanych efektéw wdrozonego leczenia zachowawczego inhibitorami
pompy protonowe;.

Materiat i metody. Grupe badang stanowito 122 chorych w wieku 55,8 + 14,1 roku, u kto-
rych wykonano gastroskopie ukierunkowang na poszukiwanie zmian w przetyku. Zastosowano
retrospektywna ocene wynikéw badar endoskopowego i histopatologicznego.

Wyniki. Przewazajgcym rozpoznaniem byta przepuklina rozworu przetykowego prze-
pony (n = 41; 33,6%), a najmniej powszechnym przetyk Barretta (n = 6; 4,9%). U mezczyzn
dominujgcym rozpoznaniem byt rak gruczotowy (n = 22; 31,0%), a u kobiet przepuklina
rozworu przetykowego przepony (n = 24; 47,1%). U blisko 60% pacjentéw stwierdzono
zmiany histopatologiczne. Dominujgcym rozpoznaniem byt rak przetyku (n = 22; 18,0%),
a najmniej powszechnym dysplazja (n = 7; 5,7%). U mezczyzn dominujacym rozpozna-
niem byt rak gruczotowy (n = 21; 29,6%), a u kobiet zapalenie przetyku (n = 8; 11,3%)
i przetyk Barretta (n = 8; 11,3%).

Whioski. 1. U blisko 1/4 chorych, u ktérych lekarz rodzinny nie osiggnat spodziewa-
nych efektéw wdrozonego leczenia zachowawczego inhibitorami pompy protonowej,
stwierdzono powazne zmiany endoskopowe i histopatologiczne. 2. Czynnikami ryzyka
raka gruczotowego przetyku sa pte¢ meska i wiek powyzej 52 lat. 3. Powiktania GERD
wystepuja czesciej u mezczyzn, a powiktania tagodne przewazajg wsrdd kobiet.

Summary

Introduction. Patients with gastroesophageal reflux disease who did not improve with
proton pomp inhibitors are at risk of serious diseases and should undergo endoscopy.

Aim. The aim of the study was to present endoscopic and histopathologic findings in
the esophagus in patients referred by a general practitioners to the Department of Gastro-
intestinal and General Surgery, Wroclaw Medical University in years 2008-2013 with initial
diagnosis of GERD, in which the family doctor did not achieve the expected results of the
empirical treatment with proton pump inhibitors.

Material and methods. The clinical material included 122 patients (51 women and
71 men) aged 55.8 + 14.1 referred for endoscopy by their general practitioners because of
a lack of improvement after empirical treatment. Retrospective analysis of the endoscopic
and histologic finding was performed.

Results. The most prevalent diagnosis was hernia hiatus oesophagi (n = 41; 33.6%)
and the least Barrett’s esophagus (n = 6; 4.9%). In men the most prevalent diagnosis
was adenocarcinoma (n = 22; 31.0%) and in women hiatal hernia (n = 24; 47.1%). Near
60% patients were found to have histopathologic abnormalities. The most common finding
was oesophageal cancer (n = 22; 18.0%) and the least dysplasia (n = 7; 5.7%). In men the
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most prevalent diagnosis was adenocarcinoma (n = 21; 29.6%) and in women esophagitis
(n = 8; 11.3%) and Barrett’s esophagus (n = 8; 11.3%).

Conclusions. 1. Near one quarter of patients with ineffective GERD symptoms treat-
ment, who were referred for endoscopy by family practitioners, has serious endoscop-
ic and histologic diagnosis. 2. Male gender and age above 52 years are risk factors for
esophageal adenocarcinoma. 3. GERD complications are more common in men and be-
nign complications prevail among women.

WSTEP

Choroba refluksowa przetyku (ang. gastroesoph-
ageal reflux disease — GERD) jest spowodowana
wstecznym przeptywem tresci zotadkowej (1). GERD
moze wystepowac jako nienadzerkowa choroba refluk-
sowa (ang. non-erosive reflux disease — NERD) lub jako
nadzerkowa choroba refluksowa (ERD) (2). NERD jest
rozpoznawane, gdy typowe objawy GERD wystepuijg
bez widocznego uszkodzenia btony $luzowej podczas
endoskopii, przy czym EE wystepuje ze zmianami
histopatologicznymi w btonie $luzowej przetyku (2-7).
Dtugotrwata choroba refluksowa przetyku jest czynni-
kiem ryzyka przetyku Barretta i raka przetyku (8-11).
Objawy raka przetyku mogg przypominaé¢ objawy
GERD (12-17).

CEL PRACY

Celem pracy byta ocena przekroju zmian cho-
robowych w zakresie przetyku u pacjentow skierow-
anych przez lekarzy rodzinnych do Kliniki Chirurgii
Przewodu Pokarmowego i Chirurgii Ogélnej Uniwer-
sytetu Medycznego we Wroctawiu w latach 2008-2013
ze wstepnym rozpoznaniem choroby refluksowej
przetyku, u ktérych lekarz rodzinny nie osiggnat spodzi-
ewanych efektéw wdrozonego leczenia zachowawcze-
go inhibitorami pompy protonowe;.

MATERIAL | METODY

Grupe badang stanowili pacjenci, u ktérych w latach
2008-2013 wykonano gastroskopie ukierunkowang na
poszukiwanie zmian w przetyku. Zastosowano retro-
spektywng ocene wynikéw badan endoskopowego i hi-
stopatologicznego. Kryteriami wigczenia byto wstepne
rozpoznanie przez lekarza rodzinnego choroby refluk-
sowej przetyku u tych pacjentéw, u ktérych nie uzyska-
no spodziewanych efektéw wdrozonego leczenia za-
chowawczego inhibitorami pompy protonowe;.

Materiat kliniczny obejmuje 122 chorych, kobiet
i mezczyzn. Stanowili oni 1,9% ogétu diagnozowanych
i leczonych w Klinice chorych ze schorzeniami przewo-
du pokarmowego.

Analiza statystyczna

Zmienna ciggta zostata przedstawiona jako S$red-
nia i odchylenie standardowe. Poréwnano jg z testem
t-Studenta. Zmienne dyskretne przedstawiono jako
liczby i procenty i porébwnano z testem chi? z korekcjg
Yates, w razie koniecznosci.

Analize wieloczynnikowg przeprowadzono przy po-
mocy analizy drzew klasyfikacji i regresji (CART).

INTRODUCTION

Gastroesophageal reflux disease (GERD) is
caused by retrograde flow of stomach contents (1).
GERD can present as non-erosive reflux disease
(NERD) or as erosive esophagitis (EE) (2). The for-
mer is recognized when typical symptoms of GERD
occur without visible mucosal injury during endosco-
py the latter present with histopathological changes
in esophageal mucosa (2-7). Long-standing gastro-
esophageal reflux disease is a risk factor for Barret’s
esophagus and esophageal cancer (8-11). Symp-
toms of esophageal cancer could resemble these of
GERD (12-17).

AIM

The aim of the study was to present endoscopic
and histopathologic findings in the esophagus in
patients referred by general practitioners to the De-
partment of Gastrointestinal and General Surgery,
Wroclaw Medical University in years 2008-2013 with
initial diagnosis of GERD, in which the family doctor
did not achieve the expected results of the imple-
mented conservative treatment with proton pump
inhibitors.

MATERIAL AND METHODS

The study group consisted of patients who were
undergoing endoscopy for gastroesophageal reflux in
year 2008-2013.

The retrospective analysis of documentation was
performed. The inclusion criteria was the referral letter
from his General Practitioner that the patient did not
have improvement after empirical therapy for reflux oe-
sophagitis.

The clinical material included 122 patients. They
represented 1.9% of all patients diagnosed and treated
with diseases of the gastrointestinal tract in the depart-
ment.

Statistical analyses

Continuous variable was presented as means and
standard deviation, and compared with Student’s
t-test. Discrete variables were presented as numbers
and percentages and compared with chi? test with
Yates correction when necessary.

Multivariate analysis was performed with Classifi-
cation and Regression trees (CART) analysis.

The independent variable were chosen on the
basis of the prevalence of the results. Moreover,
esophageal cancer was chosen as an independent
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Zmienna niezalezna zostata wybrana na podstawie
najczesciej wystepujacych wynikéw. Co wiecej, rak
przetyku wybrano jako niezalezng zmienng z powodu
jego znaczenia jako przyczyny $mierci.

Za istotne statystycznie przyjeto p < 0,05.

WYNIKI

W endoskopii stwierdzono szeroki zakres zmian
makroskopowych, poczgwszy od przepukliny rozwo-
ru przetykowego, a skonczywszy na przetyku Barretta.
Wyrdzniono dwa rodzaje powiktan choroby reflukso-
wej przetyku — fagodne i ztosliwe.

Przewazajgcym rozpoznaniem byta przepuklina roz-
woru przetykowego przepony (n = 41; 33,6%), a naj-
mniej powszechnym przetyk Barretta (n = 6; 4,9%).

U mezczyzn dominujgcym rozpoznaniem byt rak
gruczotowy (n = 22; 31,0%), a u kobiet przepuklina
rozworu przetykowego przepony (n = 24; 47,1%).

Przepuklina rozworu przetykowego jest zwigzana
z pfcia zenska.

U blisko 60% pacjentéw stwierdzono zmiany histopa-
tologiczne. Dominujgcym rozpoznaniem byt rak przety-
ku (n = 22; 18,0%), a najmniej powszechnym dysplazja
(n = 7; 5,7%). U mezczyzn dominujgcym rozpoznaniem
byt rak gruczotowy (n = 21; 29,6%), a u kobiet zapalenie
przetyku (n = 8; 11,3%) i przetyk Barretta (n = 8; 11,3%).

Dane demograficzne

Grupe badanag stanowito 122 pacjentow w wieku
55,8 = 14,1 roku (zakres 19-89 lat). Byto 71 mezczyzn
w wieku 55,7 = 14,7 roku i 51 kobiet w wieku 56,0 *
14,0 lat. Mezczyzni stanowili wyzszy odsetek badanej
grupy niz kobiety (58,2 vs 41,8%; p = 0,01).

Rozpoznania endoskopowe przedstawiono w tabeli 1.

Tab. 1. Wyniki badania endoskopowego

Suma Kobiety | Mezczyzni
n =122 n =51 n=71 p
(%) (%) (%)

Przepuklina
rozworu
orzelykowego 41 (33,6) | 24 (47,1) | 17 (23,9) 0,007
n (%)
Zapalenie
orzelyku n (%) 28 (23,0) | 14(275) | 14(19,7) 0,32
Rak 24 (19,8) | 2(3,9) 22(31,0) | <0,001
przetyku n (%) ’ ’ ’ ’
Zwezenie
fagodne 13 (10,7) 4(7,8) 9 (12,7) 0,58
przetyku n (%)
NERD n (%) 10 (8,2) 6(11,8) 4 (5,6) 0,38
Przetyk
Barretta n (%) 6 (4.9) 1(2,0) 5 (7,0) 0,39

Najczestszym rozpoznaniem byta przepuklina rozwo-
ru przetykowego, a najrzadszym przetyk Barretta.

U mezczyzn najczestszym rozpoznaniem byt gruczola-
korak, a u kobiet przepuklina rozworu przetykowego.

Przepuklina rozworu przetykowego zwigzana jest
z picia zenska (ryc. 1). Wyniki histopatologiczne przed-
stawiono w tabeli 2.
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variable taken because of its importance as a cause
of death.
P less than 0.05 was considered as significant.

RESULTS

On endoscopy it was found a wide range of macro-
scopic changes starting from hiatal hernia and ending
with Barrett’s esophagus. Two types of complications
of gastroesophageal reflux disease was distinguished —
benign and malignant.

The most prevalent diagnosis was hernia hiatus oe-
sophagi (n = 41; 33.6%) and the least Barrett’s esoph-
agus (n = 6; 4.9%).

In men the most prevalent diagnosis was adenocar-
cinoma (n = 22; 31.0%) and in women hiatal hernia
(n = 24; 47.1%).

Hiatal hernia is related with female gender.

Near 60% patients were found to have histopatho-
logic abnormalities. The most common finding was oe-
sophageal cancer (n = 22; 18.0%) and the least dys-
plasia (n = 7; 5.7%).

In men the most prevalent diagnosis was adeno-
carcinoma (n = 21; 29.6%) and in women esoph-
agitis (n = 8; 11.3%) and Barrett’'s esophagus
(n = 8; 11.3%).

Demographics

The study group consisted of 122 patients aged
55.8 = 14.1 (range 19-89). There were 71 men aged
55.7 £ 14.7 and 51 women aged 56.0 = 14.0. Men
constituted a higher percentage of studied group than
women (58.2 vs 41.8%; p = 0.01).

The endoscopic diagnoses were presented in
table 1.

Tab. 1. Endoscopic findings

Total Women Men
n =122 n = 51 n=71 p
(%) (%) (%)
Hiatal hernian (%) | 41(33.6) | 24 (47.1) | 17 (23.9) 0.007
Esophagitisn (%) | 28 (23.0) | 14 (27.5) | 14 (19.7) 0.32
Esophageal 24(19.8) | 23,9 22(31.0) | < 0.001
cancer n (%) ’ ’ ' '
Benign stricture
of the 13 (10.7) 4(7.8) 9 (12.7) 0.58
esophagus n (%)
NERD n (%) 10 (8.2) 6(11.8) 4 (5.6) 0.38
Barrett's
esophagus n (%) 6 (4.9) 1 (2.0) 5 (7.0) 0.39

The most prevalent diagnosis was hernia hiatus
oesophagi and the least Barret’s oesophagus.

In men the most prevalent diagnosis was adenocar-
cinoma and in women hiatal hernia.

Hiatal hernia is related with female gender (fig. 1).
The histopathologic diagnoses were presented in
table 2.
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Ryc. 1. Analiza drzew klasyfikacyjnych i regresyjnych. Zmienng
zalezng jest obecno$¢ przepukliny rozworu przetykowego. Kobiety
i mezczyzni w wieku do 52 lat i powyzej 82 lat czesciej choruja na
przepukline rozworu przetykowego niz cata badana populacja

Tab. 2. Rozpoznanie histopatologiczne

Fig. 1. Classification and regression trees analysis. The depen-
dent variable is hiatal hernia presence. The women and men up to
52 years and older than 82 years have higher prevalence of the hiatal
hernia than the total studied population

Tab. 2. Histopathologic diagnoses

Grupa Kobiety | Mezczyzni Study Women Men
badana _ — group _ _
n =122 n:51 n:71 p n=122 n:51 n:71 P
) (%) (%) ) (%) (%)
Bezzmiann (%) | 51(41,8) | 21(29,6) | 30 (58,8) 0,91 Nochangesn (%) | 51 (41.8) | 21 (29.6) | 30 (58.8) 0.91
Gruczolakorak Adenocarcinoma
n (%) 22(180) | 10 | 21(296) | <0,001 of the 22(180) | 1(@20) | 21(296) | < 0.001
Zapalenie esophagus n (%)
20 (16,4) 8 (11,3) 12 (23,5) 0,86 .
przetyku n (%) '(Eof?phag”'s n 20 (16.4) | 8(11.3) | 12(235 | 0.86
Owrzodzenie >
n (%) 1E0 | 709 4(7.8) 022 Ulcus n (%) 100 | 709 4(7.8) 0.22
Przetyk Barrett's
Barretta n (%) 11 (9,0) 8 (11,3) 3(5,9) 0,06 esophagus n (%) 11 (9.0) 8 (11.3) 3(5.9) 0.06
Dysplazja n (%) 7 (5,7) 6 (8,5) 1(2) 0,04 Dysplasia n (%) 7 (5.7) 6 (8.5) 1(2) 0.04

U okoto 60% pacjentéw stwierdzono nieprawidtowos-
ci histopatologiczne. Najczestszym wynikiem byt rak
przetyku.

Pogtebiona analiza wykazata, ze rak przetyku
wystepowat najczesciej u mezczyzn w wieku powyzej
52 lat (ryc. 2).

DYSKUSJA

U blisko 1/4 chorych, u ktérych lekarz rodzinny nie
osiagnat spodziewanych efektdw wdrozonego lecze-
nia zachowawczego inhibitorami pompy protonowe;j,
stwierdzono powazne zmiany endoskopowe i histopa-
tologiczne.

Wprowadzenie inhibitoréw pompy protonowej
(IPPs) w leczeniu GERD przyczynito sie do sku-
tecznego wyeliminowania objawéw choroby u oko-
to 70% pacjentéw (18-20). U pozostatych lecze-
nie z zastosowaniem IPPs jest nieskuteczne lub
w przebiegu przewlektej choroby dochodzi do po-
wiktan (21-24).

Proste dane demograficzne, takie jak: wiek i pte¢,
moga by¢é pomocne w przewidywaniu raka przetyku.

Near 60% patients were found to have histopatho-
logic abnormalities. The most common finding was oe-
sophageal cancer.

In multivariate analysis it was found that the oe-
sophageal cancer was most prevalent in men aged
> 52 years (fig. 2).

DISCUSSION

The first finding is that near one quarter of patients
with ineffective GERD symptoms treatment, who were
referred for endoscopy by family practitioners, has se-
rious endoscopic and histopathological diagnosis.

The introduction of proton pump inhibitors (PPIs)
in GERD therapy has contributed to an effective
elimination of complaints in approximately 70% of
GERD patients (18-20). However in the remaining
patients PPIs therapy proved ineffective, or else the
course of chronic disease may be associated with
complications requiring other therapeutic modali-
ties (21-24).

The second finding is that simple demographic data
like age and gender could be helpful in esophageal can-
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Ryc. 2. Analiza drzew klasyfikacyjnych i regresyjnych. Zmienng za-
lezng jest obecnosé raka przetyku. Mezczyzni powyzej 52 lat czeSciej
chorujg na raka przetyku niz cata badana populacja

Pte¢ meska i wiek powyzej 52 lat sg czynnikami ryzyka
gruczolakoraka przetyku.

Przetyk Barretta jest czynnikiem ryzyka rozwoju gru-
czolakoraka przetyku (25). Jest on najczesciej rozpo-
znawany u biatych mezczyzn, ktérzy zazwyczaj majg
ponad 50 lat (26).

Ostatnie badania podkreslajg role otytosci i czyn-
nikdw genetycznych jako czynnikdéw obcigzajacych
w rozwoju gruczolakoraka przetyku (8).

Inne czynniki ryzyka obejmuja: wiek, pteé, rase, oty-
to$¢, objawy refluksu, palenie tytoniu i diete (25, 27-38).
Czynniki, ktére moga chroni¢ przed rozwojem gruczo-
lakoraka, obejmujg zakazenie Helicobacter pylori, die-
te bogata w owoce i warzywa oraz spozywanie aspiry-
ny i NLPZ (25).

Powiktania GERD wystepujg czesciej u mezczyzn,
a wsrod kobiet przewazajg powikfania fagodne. Powi-
ktania ztosliwe sg charakterystyczne dla mezczyzn.

Odsetek tagodnych powiktan dotyczyt gtéwnie ko-
biet i utrzymywat sie na tym samym poziomie, co w do-
stepnej literaturze (39). Réznice zwigzane sg z powikia-
niami ztosliwymi, zwtaszcza z rakiem przetyku, ktére
w niniejszym badaniu charakteryzowaly mezczyzn
w miodszym wieku w poréwnaniu z danymi z dostep-
nej literatury (39, 40).

OGRANICZENIA

Gitéwnym ograniczeniem badania jest jego retro-
spektywny charakter i brak szczegétowych danych kli-
nicznych, takich jak: czas trwania objawéw, wczesniej-
sza historia choroby, leczenie. Dane te moga pomoéc
w stworzeniu lepszego modelu do przewidywania osta-
tecznej diagnozy. Ponadto sg one niezbedne do oce-
ny, czy pacjenci praktyki lekarza ogoélnego spetiajg
kryteria grupy badanej, zwtaszcza pod wzgledem cza-
su trwania objawOw. Przedstawione w badaniu dane
pozwalajg jednak na wyciggniecie istotnego wniosku,
iz wysoki odsetek pacjentow nieskutecznie leczonych
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Fig. 2. Classification and regression trees analysis. The dependent va-
riable is esophageal cancer presence. Male above 52 years have higher
prevalence of the esophageal cancer than the total studied population

cer prediction. Male gender and age above 52 years are
risk factors for esophageal adenocarcinoma.

Barrett’'s esophagus is a clearly recognized risk fac-
tor for the development of esophageal adenocarcino-
ma (25). Barrett’s esophagus is most often seen in white
men who are generally older than 50 years of age (26).

Recent studies have emphasized the role of obesity
and genetic factors as aggravating factors in the devel-
opment of esophageal adenocarcinoma (8).

Other risk factors include aging, gender, race, obe-
sity, reflux symptoms, smoking, and diet (25, 27-38).
Factors that may protect against the development of
adenocarcinoma include infection with Helicobacter
pylori, a diet rich in fruits and vegetables, and con-
sumption of aspirin and NSAIDs (25).

The third finding is that GERD complications are
more common in men and benign complications pre-
vail among women. Malignant complications are char-
acteristic for men.

The proportion of benign complications related
mainly to female and stood at the same level as in the
available literature (39). Differences related to malig-
nant complications especially cancer of the esopha-
gus, which in the present study were characterized by
men at a younger age compared with data from the
available literature (39, 40).

LIMITATIONS

The main limitation of the study is its retrospective
character and lack of detailed clinical data like symp-
toms duration, previous medical history, treatment.
The data could help to build better model for predic-
tion of the final diagnosis. Furthermore, the data are
necessary to assess whether given patients of a gen-
eral practitioner practice fulfils the criteria of the study
group especially in terms of symptoms duration. How-
ever, the presented in the study data allow to draw im-
portant conclusion that the high percentage of patients
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przez lekarzy rodzinnych z rozpoznaniem GERD moze ineffectively treated by their general practitioners with
mie¢ powazne problemy kliniczne i powinien zosta¢ the diagnosis of GERD may have serious clinical prob-

skierowany na badania endoskopowe.

lems and should undergo endoscopy.

WNIOSKI CONCLUSIONS

1. U blisko 1/4 chorych, u ktérych lekarz rodzinny 1. Near one quarter of patients with ineffective
nie osiagnat spodziewanych efektéw wdrozone- GERD symptoms treatment, who were re-
go leczenia zachowawczego inhibitorami pom- ferred for endoscopy by family practitioners,
py protonowej, stwierdzono powazne zmiany has serious endoscopic and histologic diag-
endoskopowe i histopatologiczne. nosis.

2. Czynnikami ryzyka raka gruczotowego przetyku 2. Male gender and age above 52 years are risk
sg pte¢ meska i wiek powyzej 52 lat. factors for esophageal adenocarcinoma.

3. Powiktania GERD wystepuja czesciej u mezczyzn, 3. GERD complications are more common in men
a powiktania tagodne przewazajg wsrod kobiet. and benign complications prevail among women.
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