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Rezumat

Obiective. Boala de reflux gastro-esofagian reprezintd, actualmente, o afectiune cronica cu o prevalentd inaltd, iar 10-30% in populatiile occidentale
prezintd saptdmanal simptome ale bolii. Tratamentul standard al bolii de reflux gastro-esofagian include modificari ale stilului de viata, modificdri ale
dietei si medicatie antisecretorie. Totusi, in cazul bolii de reflux gastro-esofagian refractard la tratamentul medicamentos, sunt indicate diferite metode
endoscopice si chirurgicale de tratament. Fundoplicatia laparoscopica este, in prezent, cea mai frecventd interventie chirurgicala anti-reflux in tratamentul
bolii de reflux gastro-esofagian. Rezultatele fundoplicatiei laparoscopice descrise in literatura de specialitate curentd, indica faptul ca este extrem de
eficientd in tratamentul bolii de reflux gastro-esofagian studiile clinice demonstrand ameliorarea simptomelor in perioada precoce, la aproximativ 85-90%
dintre pacienti. Cu toate acestea, inca nu se cunosc factorii clinici sau instrumentali, ce sunt capabili sa prezicd un rezultat bun postoperator. Scopul lucrdrii
este efectuarea unui reviu sistematic asupra metodelor de examinare clinica si paraclinica preoperatorie la pacientii cu boald de reflux gastro-esofagian si
stabilirea factorilor predictivi ai rezultatului interventiei chirurgicale.

Material si Metode. A fost efectuata o cdutare structuratd, in baza de date electronice PubMed, fiind luate in considerare articolele relevante, publicate in
ultimii 20 de ani. Termenii de cdutare (in limba engleza) utilizati au fost: “gastroesophageal reflux disease’] "GERD’, “preoperative examination’, “laparoscopic
anti-reflux surgery’; “Nissen fundoplication’, “fundoplication predictor factors’ “outcome predictors’ ‘esophageal 24h pH monitoring’, “esophageal pH-
impedance monitoring”.

Rezultate. Practic, toti factorii — demografici, anatomici ai regiunii jonctiunii eso-gastrice, clinici (cum ar fi prezenta simptomelor tipice sau atipice),
precum si instrumentali (prezenta de esofagitd la endoscopie, dismotilitatea esofagiand, determinatd prin manometrie esofagiana cu rezolutie inalta sau
tipurile de reflux determinate cu ajutorul impedantei pH-metrice) — ai pacientilor ce urmeaza sa suporte o fundoplicatie laparoscopica pentru boala de reflux
gastro-esofagian — pot fi factori asociati cu ameliorarea simptomatica si o rata crescutd a satisfactiei pacietilor.

Concluzii. Predictibilitatea succesului in urma fundoplicatiei laparoscopice este direct proportionald cu nivelul de certitudine cd boala de reflux gastro-
esofagian este cauza de bazd a simptomelor pacientului. Examinarea paraclinica preoperatorie este obligatorie, datoritd capacitatii sale de a stratifica mai
bine pacientii cu boala de reflux gastro-esofagiansi de a stabili asocierea simptomelor cu refluxul gastro-esofagian.

Cuvinte-cheie: BRGE, fundoplicatie laparoscopicd, rezultatele chirurgiei anti-reflux, factori predictivi.

Summary

Objectives. Gastro-esophageal reflux disease is nowadays a highly prevalent, chronic condition, with 10% to 30% of Western populations affected by weekly
symptoms. The standard treatment for gastro-esophageal reflux disease includes lifestyle modifications, dietary changes and antisecretory medication.
However, in case of gastro-esophageal reflux disease refractory to conservative treatment, different endoscopic and surgical methods of treatment are
indicated. Laparoscopic fundoplication is currently the most commonly performed anti-reflux operation for management of gastro-esophageal reflux
disease. Outcomes, described in current literature, following laparoscopic fundoplication, indicate that it is highly effective for the treatment of gastro-
esophageal reflux disease; early clinical studies demonstrate relief of symptoms in approximately 85-90% of patients. However, it is still unclear which
factors, clinical or instrumental, are able to predict a good outcome after surgery. Thus, we conducted a literature review of studies aimed to identify the
factors that predict success of anti-reflux surgery.

Materials and Methods. A structured search was performed in the PubMed electronic database, taking into account relevant articles, published in the last
20 years. The search terms used (in English) were: “gastroesophageal reflux disease’; "GERD’, “preoperative examination’, “laparoscopic anti-reflux surgery’,
"Nissen fundoplication’, "fundoplication predictor factors’, “outcome predictors’, “esophageal 24h pH monitoring’, “esophageal pH-impedance monitoring”.
Results. Practically, all demographic, esophagogastric junction anatomic conditions, clinical features (such as typical or atypical symptoms presence), as
well as instrumental data (such as presence of esophagitis at endoscopy, or motility patterns determined by esophageal high resolution manometry or reflux
patterns determined by means of impedance-pH monitoring) of patients undergoing laparoscopic fundoplication for gastro-esophageal reflux disease can
be factors associated with symptomatic relief and a high patient satisfaction rate.

Condlusions. The predictability of success after laparoscopic fundoplication is directly proportional to the level of certainty that gastro-esophageal reflux
disease is the root cause of the patient's symptoms. Pre-operative paraclinical examination is mandatory, due to its ability to better stratify patients with
gastro-esophageal reflux disease and to establish the association of symptoms with gastroesophageal reflux.

Keywords: GERD, laparoscopic fundoplication, anti-reflux surgery outcomes, predictive factors.
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Introducere

Boala de reflux gastro-esofagian (BRGE), actualmente, este
cea mai frecvent intilnita patologie a tractului gastrointestinal,
care ocupd 75% din totalitatea patologiilor esofagiene, fiind,
pe buna dreptate, numitéd ,,boala secolului XXI” [1]. Cu toate
acestea, pe parcursul unei indelungate perioade de timp, nu a
existat o definitie pe larg acceptata. Conform ,,Consensului de
la Montreal” (2005) [1], BRGE este o stare patologicd, care se
dezvolta cind refluxul gastro-esofagian provoacd manifestdri
clinice deranjante si/sau duce la dezvoltarea complicatiilor.

In tarile occidentale, de la 10% pana la 20% din populatie
suferd de BRGE [2]. In Statele Unite ale Americii, se estimeazi
ca aproximativ 7-10% dintre adulti manifesta, zilnic, simptome
ale refluxului gastro-esofagian, 10-20% - cel putin o data pe
saptdmana, si 25-45% - cel putin o datd pe luna [2] In Republica
Moldova, afectiunea este mai frecventa decat se raporteaza, desi
prevalenta BRGE nu este precizata din cauza tabloului clinic
polimorf si insuficientei metodelor de explorare paraclinica,
necesare pentru confirmarea diagnosticului. Conform Biroului
National de Statistici Medicald, date epidemiologice privind
BRGE la nivel national nu sunt. Lipsesc si datele statistice despre
incidenta si prevalenta acestei patologii in populatia adulta si
pediatrica din Republica Moldova. Totusi, in 2012 Scorpan si
coaut. [3], anchetdnd 1820 responderi, au raportat ca pirozisul a
fost depistat la 77,4% din populatia matura, acest fapt indicand
o prevalentd inaltd a maladiei in cauza.

Impactul economic al acestei boli este unul semnifcativ,
cu costuri directe de aproape 10 miliarde $ si costuri indirecte
legate de scaderea productivitatii — 75 de miliarde $ [4]. Impactul
acesteia asupra calitdtii vietii nu este mai putin devastator, in
special, in cazul refluxului gastro-esofagian netratat, refractar
sau asociat cu complicatii (esofagita erozivd, strictura esofagiana,
aspiratie, astm, esofag Barrett, adenocarcinom esofagian). BRGE
se manifesta prin simptome tipice, cum ar fi pirozisul (senzatia
de arsura retrosternald), regurgitarea si disfagia, si atipice, cum
ar fi tusea, rdguseala, senzatia de globus, durere retro-sternald
non-cardiaca, eroziuni dentare. In plus, BRGE poate contribui
la dezvoltarea unor boli pulmonare, cum ar fi astmul cu debut
tardiv (la adulti) [5] si fibroza pulmonara idiopatica [6]. Este
important de mentionat ca aceste semne extra-esofagiene pot
avea multiple cauze, adesea non-BRGE, insé cauzalitatea dintre
refluxul gastro-esofagian si aceste entitéti clinice este dificil de
dovedit.

Majoritatea pacientilor cu forme usoare ale BRGE se trateaza
eficient prin modificdri alimentare si ale stilului de viata, si/sau
remedii antisecretorii, cum ar fi inhibitorii pompei de protoni
(IPP) sau H2-histaminoblocantii [7]. O analizd sistematica
recentd a demonstrat ca, in pofida supresiei acide adecvate,
32% dintre pacientii din studii randomizate si 45% din studiile
observationale, s-au dovedit a avea simptome persistente [8].
Desi medicatia antisecretorie reduce sau elimind pirozisul,
crescand pH-ul secretiilor gastrice, aceastd terapie nu abordeaza
bariera anatomica anti-reflux defecti si episoadele de expunere
esofagiana la continut cu un pH neutru sau bazic, care persistd
la unii pacienti. Astfel, esecul terapiei cu IPP, la unii pacienti,
evidentierea recenta a efectelor adverse si a cheltuielilor elevate
legate de terapia indelungatéd cu IPP, au dus la cresterea rolului
tratamentului chirurgical [9].

Actualmente, in cazurile refractare la tratamentul medica-
mentos, sunt indicate diferite procedee chirurgicale si endosco-
pice. Fundoplicatia laparoscopicd (FL) este considerata, la

moment, ,,standardul de aur” in tratamentul chirurgical al BRGE.
Odata cu prima descriere a fundoplicatiei deschise, facutd de
catre Rudolph Nissen, tocmai in 1956 [10], si dezvoltarea ulteri-
oard a tehnicilor laparoscopice, eficacitatea si siguranta FL au
dus la cresterea utililizarii acesteia in intreaga lume. Indicatiile
catre chirurgia anti-reflux, stabilite de Societatea Americand de
Chirurgie Endoscopica si Gastro-intestinald (SAGES) in 2010
si Asociatia Americand de Gastroenterologie in 2013, acceptate
ulterior universal in lume, sunt:

- Esuarea tratamentului medicamentos (controlul inadecvat
al simptomelor, regurgitare severd recalcitrantd supresiei acide
sau reactii adverse la IPP);

- Optarea pentru interventie chirurgicala, in pofida trata-
mentului medicamentos eficient (din considerentele sciderii
calitétii vietii, necesitatea de lungd duratd in IPP, costul ridicat
al medicamentelor);

- Aparitia complicatiilor BRGE (ex. esofagul Barrett, stric-
tura peptica) [11, 12];

- Prezenta semnelor extra-esofagiene (tusea persistenta, ast-
mul, raguseala, durerea retrosternald non-cardiacd, aspiratia)
[13-16].

Coexistenta esofagului Barrett cu simptomele BRGE este
considerata, de multi, o indicatie clara pentru operatia anti-
reflux [17]. Totusi, indicatia FL, in cazul esofagului Barrett
asimptomatic, ramane una controversatd. In timp ce a fost
raportatd o regresie mai evidentd a schimbarilor metaplastice
ale esofagului Barrett in populatia post-chirurgicala, comparativ
cu pacientii tratati medicamentos, pana in prezent nu exista
date concludente ce ar demonstra imbunitatirea ratei de
adenocarcinom esofagian [18, 19].

Rezultatele chirurgiei anti-reflux releva o eficientd inalta la
pacientii cu BRGE, ameliorarea simptomelor fiind atestata la
circa 85-90% din pacienti in perioada postoperatorie precoce
[20, 21]. In pofida acestor date incurajatoare, FL se asociazi
cu complicatii care pot necesita interventie repetata din
cauza: esecului operatiei (hernierea mansonului, disruperea,
telescoparea sau rasucirea fundoplicatiei), persistentei
simptomelor BRGE, disfagiei postoperatorii, sindromului “gas-
bloat” si dismotilitatii esofagiane [22, 23]. De asemenea, nu
este clara incidenta reala a chirurgiei anti-reflux repetate (redo
surgery), din cauza subraportarii acesteia sau raportarii a unui
numadr mic, in studii uni-centrice. Initial, in anii '90, prin prisma
cresterii vertiginoase a efectuarii FL, rata reoperatiei era destul
de mare. Lafullarde si coaut. a raportat o ratd de re-interventie
dupid FL de 10% [23]. Aceasta rata a diminuat in timp, ajungand
la circa 5% [25]. Un reviu sistematic, efectuat pentru FL electiva,
a documentat o incidenta de reoperatie de aproximativ 0,6%
[26]. In studiul national din Danemarca, a fost raportati o
incidentd a operatiei repetate de aproape 5% la 2589 de pacienti
[27].

Luand in considerare numdérul tot mai mare de pacienti
cu BRGE, fira esofagita doveditd endoscopic (boala de reflux
non-erozivdi - BRNE; endoscopic negativa), selectati pentru
FL, o semnificatie deosebita o are selectia atentd a pacientilor
susceptibili pentru un rezultat postoperator de succes. Practic
toti factorii - demografici, antomici ai regiunii eso-gastrice,
precum si datele examinarii clinice si instrumentale ale
pacientilor supusi FL pentru BRGE, pot releva indicatori
predictivi ai unui rezultat bun postoperator. Avand in vedere
acest lucru, am efectuat un reviu al studiilor care au identificat
factorii predictivi ai rezultatului FL.
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Materiale si metode

A fost efectuatd o cautare a lucrérilor stiintifice publicate
dupd anul 2000, in baza electronici de date MEDLINE
folosind motorul de cautare PubMed si HINARI - program
Research4Life, fiind selectate articole in text integral, oferite de
aceste platforme. Termenii de cdutare (in limba engleza) utilizati
au fost: “gastroesophageal reflux disease”, "GERD”, “preoperative
examination”, “laparoscopic anti-reflux surgery”, “Nissen
fundoplication”, “fundoplication predictor factors”, “outcome
predictors”, “esophageal 24h pH monitoring”, “esophageal pH-
impedance monitoring”. Au fost selectate articolele originale,
meta-analize, serii de cazuri relevente temei cercetate. Nu au
fost stabilite limite de limba, dar au fost prioritizate articolele in
limba engleza. Au fost incluse lucririle stiintifice care au abordat
chirurgia laparoscopici anti-reflux la pacientii cu diferite forme
clinice de BRGE, rezultatele fundoplicatiei laparoscopice in
dependenta de datele preoperatorii - demografice, clinice
si paraclinice. Au fost excluse articolele ce vizau operatiile
deschise anti-reflux si rezultatele acestora, precum si metodele
endoscopice de tratament.

Rezultate si Discutii

Ca rezultat al studierii surselor bibliografice, au fost selectati
factorii predictivi - demografici, clinici, anatomici, endoscopici,
manometrici, pH-metrici, care ar avea un impact asupra
rezultatelor chirurgiei laparoscopice anti-reflux la pacientii cu
BRGE.

Factorii demografici

Unele studii au relevat faptul ca genul se poate asocia cu
manifestari clinice diferite ale BRGE. Pacientii de gen feminin,
cu BRGE, au prezentat scoruri simptomatice mai mari decét
bérbatii, insa, la pH-metria diurna - valori mai mici ale
expunerii esofagului la acid [28, 29]. In aceiasi maniera, varsta
pare sa influenteze prezentarea clinicd, iar simptomele asociate
cu BRGE sunt mai usoare la varstnici, cu o incidentd mai mare de
complicatii [30]. In 2009, un studiu a investigat impactul sexului
si varstei asupra rezultatului de 5 ani al FL [31]. Beck si coaut. au
aratat cd femeile au avut mai multe sanse sa raporteze un rezultat
mai nesatisfacitor decat bérbatii, descriind pirozis, disfagie si o
ratd mai mica de satisfactie dupa operatie. In schimb, varsta nu a
prejudiciat rezultatul chirurgical, in pofida incidentei crescute la
varstnici a esofagitei complicate si expunerea la acid [32]. Aceste
rezultate au fost, de asemenea, confirmate de doua serii mari
de cazuri din Italia care au comparat rezultatul chirurgiei anti-
reflux la pacientii sub si peste 65 de ani [33, 34].

Excesul masei corporale si obezitatea sunt asociate cu
cresterea presiunii intra-abdominale, prezenta herniei hiatale,
frecventa crescutd a episoadelor de relaxare tranzitorie ale
sfincterului esofagian inferior (SEI), diminuarea presiunii
SEI si a golirii gastrice, astfel, crescind timpul de expunere
esofagiana la acid (TEA) si numarul total de episoade de reflux
(NTR), care au un rol cert in etiopatogenia BRGE si aparitia
simptomelor [33, 34]. Recent, Luketina si coaut. [35] au evaluat,
retrospectiv, rezultatele chirurgiei anti-reflux la pacientii obezi
vs normoponderali, cu BRGE. Indicele masei corporale (IMC)
crescut nu a fost asociat cu rezultatele mai slabe, reducerea
scorului Velanovich, recurenta BRGE si ratele de reoperatie fiind
similare atat la pacientii obezi, cat si la cei cu masa corporald
normald. Aceste date sunt in concordantd cu mai multe serii
de cazuri [36, 37] si, doar putine studii, au raportat rezultate
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mai slabe dupa FL la subiectii obezi, cu cresterea dificultétilor
intraoperatorii si a riscului de reherniere [38]. In cele din urma,
un studiu, efectuat pe o mare cohorté de pacienti din Carolina de
Nord, a sugerat ca prezenta preoperatorie a comorbitatilor, cum
ar fi diabetul zaharat, hipertensiunea arteriald sau patologiile
pulmonare, este putin probabil sé afecteze rezultatul FL [39].

Factorii clinici: simptomatologia

Tabloul clinic al BRGE include simptome tipice si atipice,
precum si semne extra-esofagiene si sindroame asociate.
Pirozisul si regurgitarea sunt considerate repere clinice ale
refluxului gastro-esofagian. Simptomele atipice ale BRGE
includ durerea toracicd non-cardiacd si manifestarile extra-
esofagiene precum tusea cronica, astmul, laringita cronica si
eroziunile dentare. De asemenea, manifestirile dispeptice si
ale sindromului de colon iritabil pot fi prezente in pand la 50%
dintre pacientii cu BRGE [40].

Multe studii au fost efectuate pentru a evalua ameliorarea
simptomaticii dupa FL, in scopul estimdrii eficientei clinice.
Morgenthal si coaut. [41] au studiat o cohorté de 166 de subiecti,
cu o supraveghere posoperatorie de peste 11 ani. Autorii au
aratat ca prezenta simptomelor tipice a fost un factor predictiv
pentru un rezultat bun, pe termen lung, dupa FL. Lundell si
coaut. [42] au efectuat un reviu sistematic asupra rezultatului
chirurgiei anti-reflux. Ei au evidentiat cd pacientii nu au
prezentat pirozis in primul an dupa FL, dar acesta a reaparut in
timp, fiind raportat dupa 10 ani in 35,8% cazuri. In mod similar,
pacientii cu regurgitare au raportat o usurare substantiald in
primul an postoperator, dar cu o recidivd in 29,1% cazuri, la 10
ani dupd FL [42].

Obtinerea remisiei simptomelor atipice ale BRGE, prin
chirurgie anti-reflux, rdimane, la moment, un obiectiv provocator.
Intr-un reviu recent, Koch si coaut. nu au gésit date sigure cu
privire la eficacitatea FL in ameliorarea acestor manifestari,
chiar dacd majoritatea studiilor au demonstrat un anumit grad
de imbunitatire [43]. Cu toate acestea, atunci cAnd un pacient
este selectat in baza pH-metriei (cu/fard impedantd), FL a arétat
o ameliorare semnificativa a simptomelor extra-esofagiene.
Adaba si coaut. [44] au studiat simptomele respiratorii la
pacientii cu BRGE, care, ulterior, au fost supusi FL. Acestia au
stratificat populatia studiaté in 3 grupuri: doar pacienti cu tuse,
pacienti cu tuse asociatd cu alte simptome respiratorii (astm,
bronsitd, boli pulmonare interstitiale si raguseald) si pacientii
cu alte simptome respiratorii (fara tuse). Pacientii, care au avut
doar tuse, au demonstrat, pe termen scurt si lung, o ratad mai
mare a ameliordrii clinice, spre deosebire de cei din celelalte
2 grupuri, acest studiu fiind, totusi, limitat prin numérul mic
de pacienti. Aceastd tendinta a fost observata si in alte studii
[45, 46]. Ratele generale de raspuns au fost de peste 70% in
grupurile de pacienti cu manifestéri respiratorii. Un reviu recent
a dedus cd tusea si refluxul se pot stimula reciproc [47]. Tusea a
reprezentat, preoperator, cel mai frecvent semn extraesofagian
si a fost raportat de aproximativ 45% dintre subiecti.

In final, prezenta simptomelor dispeptice (pe fundalul
diferitor tulburdri functionale gastrointestinale) pare a fi
un factor negativ pentru rezultatul FL. De fapt, mai multe
studii au raportat ca, dupa operatia anti-reflux, la urmdérirea
pe termen lung, o parte din subiecti au acuzat agravarea
simptomelor dispeptice (plenitudine epigastricd, balonare,
durere abdominald, flatulentd), cu inrautétirea controlului
simptomaticii BRGE péna la 50% [48, 49].
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Factori clinici: eficienta terapiei acidosupresive

Supresia acida cu IPP este cea mai raspandita terapie pentru
pacientii cu BRGE. De fapt, pacientii care isi controleaza
simptomele si la care se vindeca leziunile mucoasei cu IPP sunt
numiti ,responderi completi’, pe cand ,,responderii partiali” si
»non-responderii’, din ce in ce mai multi, in ultima perioads,
sunt cei care se confrunta doar cu o usurare partiald sau la care
persistd simptome de reflux, chiar si dupd optimizarea terapiei
cu IPP [50]. FL este referita, in prezent, ca o optiune fezabild la
pacientii cu hernie hiatald si, potrivit unor chirurgi, la pacientii
care nu raspund la IPP [51], in timp ce alti chirurgi nu considera
tratamentul chirurgical ca o optiune buna in cazul pacientilor
»hon-responderi”

Mai multe studii au evaluat eficacitatea clinicd a tratamentului
chirurgical al BRGE in cazul pacientilor responderi si non-
responderi la IPP. Potrivit lui Lundell si coaut. [42] - responderii
partiali au fost cei care au fost nevoiti sa foloseascd medicatie
acid-supresiva si au necesitat interventii chirurgicale repetate
dupad FL. Aceste rezultate sunt in concordantd cu un studiu
recent, in care Kamolz si coaut. au demonstrat, de fapt, ca
raspunsul simptomatic preoperator la tratamentul cu IPP este
un predictor excelent al rezultatului ulterior la FL [52]. Campos
si coaut. [53] au efectuat o analizd multivariationala, care
demonstreaza ca refractaritatea preoperatorie la IPP a fost un
factor predictiv al rezultatului slab dupa FL. De fapt, la pacientii
care nu au raspuns la IPP, tratamentul chirurgical s-a asociat cu
o eficacitate semnificativa, dar, totusi, una mai inferioara decét
in cazul responderilor.

De asemenea, alte studii au analizat rezultatul chirurgical la
non-responderi, in special la cei cu simptome atipice, relevand
faptul ca FL poate fi ineficienta in tratamentul simptomelor
atipice. Hamdy si coaut. [54], prin urmare, au realizat un studiu
prospectiv asupra responderilor si non-responderilor supusi FL.
Cele 2 grupuri au fost omogene, privind severitatea (gradele)
endoscopica a esofagitei, datele pH-metriei si evaluarea
functionaldapresiunii SEI prin manometrie esofagiand. Conform
constatarilor lor, rezultatul clinic a fost mai bun la responderi,
in ceea ce priveste disparitia pirozisului si a regurgitarii, totusi,
in acelasi timp, nu a existat o diferentd statistica in ameliorarea
disfagiei in ambele grupuri. De asemenea, satisfactia generald
a pacientului dupd interventia chirurgicala anti-reflux a fost
semnificativ mai mare la responderi. Autorii au concluzionat
céd pacientii care raspund la IPP au un factor predictiv pozitiv
pentru rezultatul FL si, in acelasi timp, persoanele care nu
raspund la IPP nu prezinta o contraindicatie pentru tratament
chirurgical anti-reflux. Cu toate acestea, non-responderii au
experimentat un esec al terapiei medicamentoase, tratamentul
chirurgical anti-reflux fiind evaluat ca o ultimé optiune. Deci,
chirurgii si gastro-enterologii ar trebui sa selecteze cu atentie
pacientii refractari la terapia cu IPP, pentru a imbunitati
rezultatele chirurgiei anti-reflux: non-responderii si/sau
pacientii care acuzd simptome digestive atipice ar trebui sé evite
o procedurd chirurgicala pentru tratamentul BRGE, daca nu
este documentata prezenta reala a BRGE si/sau lipseste corelatia
simptom-reflux.

Factori anatomici: prezenta herniei hiatale

Mecanismele etiopatogenetice ale BRGE sunt multifactoriale
- incompetenta SEI, dismotilitatea esofagiana si dismotilitatea
gastricd. Prezenta herniei hiatale (HH) expune pacienti la un
TEA si NTR crescut, precum si la o mai formd mai severa de

BRGE [55]. Acutualmente, in literatura, este raportat ca, in faza
incipientd a HH, presiunea de repaos si lungimea SEI sunt mult
mai compromise la pacientii cu esofagita eroziva severd (ERD -
Erosive Reflux Disease) si esofag Barrett (EB), in comparatie cu
cei cu esofagitd usoard si boala de reflux non-eroziva (BRNE).
Respectiv, pacientii cu BRGE si o presiune normala a SEI la
manometrie, ar avea, initial, un grad mai mic de refluxuri
acide si mai putine simptome, astfel, ar putea fi mai predispusi
la disfagie dupa FL, cu rezultate mai modeste. Pe de altd parte,
hernia hiatala se regiseste deseori la pacientii care raporteaza
nesatisfactie postoperatorie si/sau sunt supusi unei interventii
chirurgicale repetate. Persistenta HH dupd FL reprezintd, de
fapt, un factor predictiv al unui rezultat negativ [56].

Lord si coaut. [57] au demonstrat nu doar faptul ci
severitatea BRGE coreleazi cu calitatile functionale si anatomice
ale barierei gastro-esofagiene anti-reflux, cu prezenta HH si ca
un SEI defectuos este semnificativ mai frecvent la pacientii cu
ERD sau EB, dar si faptul cd FL, care rezolva hernia si creste
presiunea SEI, oferd, in acelasi mod, rezultate bune sau excelente,
indiferent de prezenta leziunilor inflamatorii ale mucoasei si
severitatea BRGE [56]. In mod similar, Lei si coaut. [58] au
studiat efectul FL in tratamentul HH glisante. Ei au relevat ci,
la 2 ani de urmirire postoperatorie, pand la 93% dintre subiecti
au prezentat rezultate instrumentale normale, cu o satisfactie
generald bund. Cowgill si coaut. [59] au comparat un grup de
pacienti cu BRGE, care au avut o presiune de repaus normald a
SEI cu un grup de pacienti cu SEI incompetent, inainte si dupa
efectuarea FL. Ei au raportat cd, inainte de operatie, pacientii
cu tonus normal al SEI au avut scoruri simptomatice (pentru
pirozis si regurgitare) similare cu pacientii cu insuficienta
SEI, iar ameliorarea simptomelor postoperator a fost similara.
Incapacitatea de a eructa nu a fost frecventd, nici imediat
postoperator, si nici nu a progresat ulterior. Mai mult, scorurile
de disfagie s-au imbunititit semnificativ la toti pacientii,
indiferent de competenta SEI, iar rata disfagiei nu a crescut in
ambele grupuri.

Factori endoscopici: esofagita, boala de reflux non-erozivdi
si esofagul Barrett

Deteriorarea functiilor de clearance esofagian prelungeste
contactul chimului gastric refluat cu mucoasa esofagiana,
crescand, astfel, gradul de leziune, care poate fi documentata
in timpul endoscopiei. Prin urmare, bolnavii cu BRGE pot
prezenta un spectrul larg de manifestari endoscopice (de la un
aspect normal la esofagitd si EB).

Cu toate acestea, in timp ce, la 0 bund parte din pacientii care
acuza simptomele BRGE, nu se depisteazi leziuni ale mucoasei,
la endoscopie [60, 61], la alti pacienti acidul gastric refluat
poate declansa o esofagitd erozivd severa si poate diminua
peristaltismul esofagian [62]. S-ar putea deduce ci pacientii
cu BRNE sufera de o forma mai usoard a bolii si cd prezenta
sau absenta esofagitei, la examenul endoscopic, ar putea cumva
influenta managementul acestor pacienti, asteptindu-se sé fie
tratati medicamentos, in timp ce pacientii cu esofagitd ar avea
nevoie, in schimb, de alte abordari. In plus, se crede cd bolnavii
cu forma non-eroziva a bolii ar avea rezultate mai superioare
in perioada precoce, insa rezultate mai putin favorabile, pe
termen lung, in comparatie cu pacientii cu esofagita. Relativ
recent, Savarino si coaut. [63] au raportat ca subiectii cu BRNE
manifesta aceeasi severitate a simptomelor, patternuri ai reflu-
xului si utilizare a terapiei medicamentoase, comparativ cu ERD.
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In plus, rapoarte recente sustin ca o terapie mai putin agresiva
(cisaprida, H2-blocanti) in BRNE este adesea ineficients,
necesitdnd o dozé crescuta de IPP. De asemenea, acesti pacienti
se confrunté cu recidive frecvente si o ratd de raspuns mai mica
la omeprazol, comparativ cu ERD [64, 65]. Din aceste motive,
strategiile de management ale BRNE ar trebui sd se bazeze pe
aceleasi principii ca si cele pentru ERD.

Au fost realizate numeroase studii pentru a aprecia influenta
preoperatorie a esofagitei, la pacientii cu BRGE, si pentru a
evalua modul in care prezenta eroziunilor ar afecta rezultatul
interventiei chirurgicale. Ipotezele, conform carora pacientii
cu BRNE ar avea rezultate perioperatorii mai bune, cu un
rezultat pe termen lung mai putin favorabil decat ERD, nu s-au
adeverit. FL reprezinta un tratament eficient pentru GERD, fara
diferente clinice semnificative intre pacientii cu si fara esofagita
la momentul interventiei. Pentru pacientii cu BRNE, FL oferd o
ameliorare semnificativa a simptomelor si o scadere marcatd a
utilizérii de IPP [66].

Unii cercetatori au raportat rezultate relativ mai modeste ale
FL, pentru pacientii cu EB, si au sugerat utilizarea strategiilor
chirurgicale mai agresive pentru EB dezvoltat la pacientii cu
BRGE [67]. Cu toate acestea, un studiu efectuat de Cowgill si
coaut. [68] a comparat pacientii cu BRGE, complicate sau nu
cu EB, pentru a estima prezenta diferentelor in frecventa si
severitatea relativd a simptomelor si in nivelul refluxului acid
preoperator, si pentru a aprecia ameliorarea simptomelor
postoperator. Autorii au concluzionat cid pacientii cu EB
manifesta un reflux si simptome mai severe, cu rezultate mai
sarace dupd FL, decat pacientii farda EB. Cu toate acestea,
preoperator, chiar dacd pacientii cu EB au prezentat scoruri
DeMeester (pH-metrice) mai mari, scorurile simptomatice
(HRQL-GERD - Health-Related Quality of Life) nu au variat
semnificativ fatd de cele ale pacientilor farda EB. Dupad FL,
scorurile simptomatice s-au imbunatétit pentru ambele grupuri
de pacienti, in timp ce rata disfagiei a fost mai mare la pacienti
cu EB. In mod similar, Abbas si coaut [69] au observat ci 67%
din 49 pacienti cu EB dupé FL au fost asimptomatici in perioada
de urmirire. De asemenea, Oelschlager si coaut. [70] au raportat
rezultate excelente la pacientii cu BRGE si EB, 95% dintre subiecti
raportand o imbundtatire simptomatica persistenta dupa FL.
Tolone si coaut. [71] au ardtat un control optim al refluxului
la pacientii cu EB dupa FL, documentandu-1 prin intermediul
impedantei pH-metrice. De asemenea, autorii au mentionat
regresia displaziei de grad scazut la un an postoperator.

Factorii manometrici: aprecierea motilitdtii esofagiene

Dismotilitatea esofagiana este asociati frecvent cu BRGE. In
studiul lui Savarino si coaut. [72], care au utilizat manometria
si impedanta esofagiana, pacientii cu esofagita de reflux s-au
dovedit a avea o crestere semnificativa a dismotilitétii esofagiene
si a anomaliilor de tranzit al bolusului alimentar, in comparatie
cu grupurile de control sanatoase si pacientii cu BRNE. Desi
asocierea dintre BRGE si dismotilitatea esofagiana este clara,
ameliorarea simptomelor dupd terapia medicamentoasd nu
s-a asociat si cu imbundtatirea motilittii esofagiene. De fapt,
desi IPP sunt capabili sa rezolve pe deplin esofagita de reflux
si au succes la majoritatea pacientilor din punct de vedere al
ameliorarii simptomelor, s-a demonstrat cd nu au efect asupra
imbundtatirii motilitétii esofagiene [73]. Pe de altd parte, Heider
si coaut. [74] au elucidat ca o corectie chirurgicala a BRGE
oferd o imbunatatire sau o rezolvare completd a dismotilitétii
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esofagiane. Cu toate acestea, rationamentul medical impune
anumite limite in efectuarea FL, in cazul prezentei dismotilitétii
esofagiane, ce creste, ipotetic, riscul de dezvoltare a disfagiei
postoperatorii. Astfel, este dificil de prezis succesul FL la
pacientii cu disfunctia peristaltismului esofagian [75]. Diverse
studii nu au identificat motilitatea esofagiana ineficientd ca un
factor de risc pentru disfagia postoperatorie persistentd dupa
FL [76, 77]. Chiar daca mai multe studii au raportat rezultate
excelente dupé FL, la pacientii cu tulburéri motorii esofagiene
dovedite manometric, acestea nu sunt unanim impartasite.
Disfagia postoperatorie poate constitui o ratd considerabila
(pandla 20%) dupa FL, la pacientii cu BRGE si anomalii motorii
esofagiene [78, 79].

Un studiu, realizat de D’Alessio si coaut. [80], a ardtat cd
pacientii cu disfunctie motorie esofagiana determinatéd la mano-
metrie, au avut rezultate adecvate dupé FL, daca la esofagografia
preoperatorie s-a evidentiat un clearence eficient al unui bol ali-
mentar. Acesti pacienti au avut rezultate similare cu cele in cazul
unui esofag cu functie motorie normald. Pizza si coaut. [81], au
studiat diferite grupuri de pacienti, divizati dupd tipul motilitétii
esofagiene studiate manometric preoperator. Autorii au
impartit pacientii in grupul A - cu peristaltism esofagian afectat
si grupul B - cu peristaltism pastrat. Studiul lor a demonstrat
o imbunatatire statistic semnificativd a scorului simptomatic
in ambele grupuri, concluzionand ca peristaltismul esofagian
defect preoperator nu este o contraindicatie pentru FL.

Un alt aspect, care trebuie luat in considerare, il reprezintd
presiunea de repaos a SEI, evaluatd manometric preoperator,
experienta efectuarii FL la pacientii cu BRGE §i un SEI
manometric intact fiind limitata. In majoritatea cazurilor de
BRGE, competenta SEI este documentatd prin manometrie
esofagiana, astfel ca refluxul este argumentat cu usurinta. La
cei cu un SEI adecvat manometric, alte cdteva mecanisme se
propun sé explice aparitia BRGE (relaxdri involuntare tranzitorii
ale SEI, peristaltism esofagian atenuat, golire gastrica intarziata,
cresterea  presiunii intragastrice sau intra-abdominale,
IMC crescut, obiceiuri alimentare). Riedl si coaut. [82] au
studiat importanta presiunii SEI si capacitatea sa ipotetica
de a influenta rezultatul FL, in cazul unor valori normale ale
acesteia. In studiul lor, autorii au stratificat 4 grupuri: grupul
I (SEI cu o lungime scurtd intra-abdominald si o presiune
defecta), grupul II (SEI cu presiune defecta), grupul III (SEI cu
o lungime scurtd intra-abdominald) si grupul IV (LES normal).
Nu au fost gésite diferente semnificative intre grupurile privind
severitatea simptomelor BRGE si scorurilor calitatii vietii. La
concluzii similare a condus studiul lui Patti si coaut [83], unde
autorii au studiat trei grupuri bazate pe presiunea preoperatorie
a SEIL. Rezolvarea simptomelor si rata disfagiei postoperatorii
au fost similare in cele trei grupuri, indiferent de statutul SEI
preoperator. De asemenea, autorii au evidentiat ca FL totald
(Nissen - 360°) a fost asociatd cu un procent mai mare de
disfagie postoperatorie, spre deosebire de FL partiald (Toupet
- 180-270° posterior), indiferent de presiunea incipientd a SEI.

In cele din urmd, un nou parametru obtinut prin
manometria de rezolutie inalt, integrala contractila a jonctiunii
eso-gastrice, a fost folosit recent pentru a demonstra mai bine
eficacitatea jonctiunii ca barierd anti-reflux [84]. Grupul din
Saint Louis a ardtat cd aceastd masurd poate distinge pacientii
cu TEA normal, de cei cu valori patologice, mai bine decat
parametrii conventionali ai SEI si ca poate fi utild pentru a
evalua eficacitatea interventiei chirurgicale anti-reflux [85].
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Factorii pH-metrici: aprecierea expunerii esofagiene la acid

In mod exceptional, din punct de vedere al caracterului
chimului gastric refluat, pacientii cu BRGE reprezintd un grup
heterogen al populatiei. Cu ajutorul pH-metriei ambulatorii,
timp de 24 ore, TEA poate fi cuantificat si calificat in functie
de pozitia corpului in care apare refluxul gastro-esofagian acid.
Conform acestei ultime caracteristici, sunt prezentate, de obicei,
3 patternuri de reflux acid la pH-metrie: vertical (ortostatic),
orizontal (clinostatic) si unul bipozitional. Prezenta unui
TEA anormal bipozitional si in clinostatism este considerata
o indicatie clasica pentru chirurgia anti-reflux [86]. Cu toate
acestea, unii cercetdtori cred cd ameliorarea simptomaticii
si succesul FL ar putea depinde de patternul pH-metric, in
dependenta de pozitia corpului. Refluxul vertical, de exemplu,
este considerat a fi un pattern mai putin sever al BRGE, in timp
ce refluxul bipozitional pare a fi asociat cu o boald avansata,
severd. Desi refluxul vertical este considerat o forma initiala de
BRGE, acesti subiecti ar trebui sa prezinte o incidentd mai mare
de aerofagie si dispepsie. De asemenea, se considera céd acesti
pacienti ar avea rezultate postoperatorii mai nesatisfacatoare
dupa FL, inclusiv rate mai mari de ,,gas-bloating” postoperator si
flatulentd, in comparatie cu cei cu un TEA patologic, cu pattern
orizontal sau bipozitional [87, 88]. In consecint3, unii chirurgi
ezitd sa indice FL in prezenta unui TEA patologic cu pattern
vertical [89].

Cu toate acestea, mai multe lucrari au prezentat rezultate
ambigue pe aceastda tema. De fapt, diferite studii au evidentiat
o ameliorare a simptomelor, similard la pacientii cu reflux
patologic vertical sila ceicuun TEA patologic, in clinostatism sau
bipozitional [90, 91]. Doar 2 studii au evaluat, in mod obiectiv,
rezultatele FL si au demonstrat ca pacientii cu reflux ortostatic
au avut rezultate bune dupa interventia chirurgicald anti-reflux
[92, 93]. Unii cercetétori, in a doua decada a secolului XXI, au
redeschis dezbaterile si au raportat o ameliorare simptomatica
mai slaba dupa interventia chirurgicald la pacientii cu reflux
patologic vertical [94]. Cowgill si coaut. [95] au studiat o mare
cohortd de pacienti cu BRGE, care au necesitat o interventie
chirurgicald anti-reflux. Autorii au stratificat pacientii in functie
de caracteristicile pozitionale ale TEA, obtinute, initial, prin pH-
metrie. Pacientii cu reflux bipozitional, cat si cei doar cu reflux
vertical, au prezentat o imbundtatire similara a simptomelor
dupa FL. De fapt, un procent mai mare de pacienti cu reflux
vertical, au definit rezultatele lor ca ,excelente” sau ,bune”
Autorii au ajuns la concluzia cd FL imbunatéteste considerabil
simptomele BRGE, indiferent de patternul de reflux. De fapt,
pérerea ca refluxul vertical reprezintd o contraindicatie relativa
pentru FL riméne una controversatd, deoarece cercetdrile ce
compard, pe termen lung, parametrii obiectivi si subiectivi, la
moment lipsesc.

Alti factori instrumentali: datele impedantei pH-metrice,
aprecierea golirii gastrice

Impedanta pH-metricd combinatd intraluminald multicanal
(MII-pH) poate identifica episoadele de reflux, in mod
independent fatd de valoarea pH-ului. In ultimii ani, de fapt,
MII-pH-metria a devenit o metoda progresiva adoptatd in
evaluarea BRGE. Pentru ca MII-pH-metria detecteaza miscéri
retrograde in esofag, indiferent de scidderea pH-ului, aceasta
permite documentarea evenimentelor de reflux non-acid sau
slab acid (pH > 4). Acest avantaj permite evaluarea pacientilor
cu BRGE refractar la terapia acid-supresivd. Astfel, studii

recente au demonstrat capacitatea MII-pH-metriei in cresterea
sensibilitatii indicelui simptomatic, la pacientii ce urmeaza
tratament cu IPP [96, 97].

Mainie §i coaut. [98] au evaluat FL ca tratament pentru
pacientii cu simptome asociate cu refluxul gastro-esofagian
refractar la IPP, prin monitorizarea MII-pH. Autorii au constatat
cd,initial, 18 din 19 pacienti au avut un indice simptomatic pozitiv
si un pacient — un indice negativ. La urmarirea postoperatorie
(14 luni), 94% dintre pacientii cu un indice simptomatic pozitiv
au fost asimptomatici sau cu o imbunatétire marcata. Persistenta
simptomelor a fost prezenta la un pacient cu indice simptomatic
negativ si un pacient a avut simptome recurente dupa 9 luni.
Autorii au concluzionat cd pacientii rezistenti la IPP, cu un
indice simptomatic pozitiv, demonstrat prin MII-pH-metrie, ar
putea fi tratati cu succes prin FL.

Del Genio si coaut. [99], in 2008, au verificat dacd MII-
pH-metria a fost eficientd pentru a oferi o selectie corecta a
pacientilor pentru FL. Autorii au evaluat si examinat, prospectiv,
datele a 314 pacienti consecutivi, refractari la terapia cu IPP,
care au fost examinati prin MII-pH-metrie, pentru BRGE.
Au fost inclusi in studiu 153 de pacienti, care au suportat FL,
cu o urmarire minimum de 1 an. Rezultate au fost raportate
pentru pacientii cu un peristaltism normal si ineficient, si
pentru pacientii cu pH-metrie pozitivd, pH-metrie negativa si
numarul total de episoade pozitive de reflux la MII, precum si
pH-metrie negativd si numérul normal de episoade de reflux
la MII si o corelare pozitiva a indicelui simptomatic cu MII
(pacientii cu esofag hipersensitiv). Rata generald de satisfactie a
pacientilor dupa operatie a fost de 98,3%. Nu au fost evidentiate
diferente intre satisfactia pacientilor si scorul clinic simptomatic
postoperator, intre grupuri stratificate dupd datele MII-pH-
metriei. Autorii au concluzionat ca MII-pH-metria a stat la baza
unei selectari obiective a pacientilor pentru FL si cé interventia
chirurgicala anti-reflux poate oferi rezultate excelente la oricare
dintre pacientii cu pH-metrie pozitivd sau negativd, in asociere
cu date pozitive ale MII si/sau indicele pozitiv de asociere
simptomatica. Aceste rezultate au fost ulterior confirmate de un
alt grup italian, care a documentat impactul pozitiv al FL asupra
controlului refluxului la pacientii care au fost examinati prin
MII-pH-metrie, inainte si dupd operatie [100].

Aditional, la unii pacienti este recomandata aprecierea
golirii gastrice, prin studiu scintigrafic, in fazd solidd, timp de
4 ore. Golirea gastrica intarziata provoaca balonare, distensie
abdominald si greatd. Cu toate acestea, aceste simptome sunt
nespecifice, fiind similare si in gastropareza (diabeticd si non-
diabetica) si dispepsie functionald. In acelasi timp, a fost stabilit
ca aproximativ 20% dintre pacientii cu BRGE au un anumit grad
de golire gastricd intdrziatd, la evaluarea scintigraficd [101].
In prezent, nu sunt stabilite valorile studiului golirii gastrice
preoperatorii, care ar prezice agravarea balondrii postoperatorii
(gas-bloat), desi golirea gastricd intirziatd este definita, in
prezent, ca retentia trasorului radioizotopic > 90% la 1 ora, 60%
la 2 ore §i 10% la 4 ore.

Existd opinii ca golirea gastricd intdrziatd poate duce la
rezultate nesatisficitoare ale interventiei chirurgicale anti-
reflux si agraveazd simptomele balonarii gazoase postoperatorii.
Un amplu studiu prospectiv, efectuat de Wayman si coaut.
[102], care a implicat 372 pacienti cu BRGE care au suportat
FL, a demonstrat cd 31% dintre pacienti s-au dovedit a avea
golirea gastrica intdrziatd preoperator, insi, nu a existat
nici o corelatie dintre starea golirii gastrice preoperatorii si
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rezultatele fundoplicarii. Dimpotrivé, existd date precum ca
FL imbunétateste golirea gastricd la pacientii cu BRGE, prin
reducerea capacitatatii de rezervor al fundusului gastric,
generand o presiune intraluminald mai inaltd si avansand
bolusul alimentar [103-105]. Astfel, parerea univoca a Grupului
Consultativ de Diagnostic Esofagian (Esophageal Diagnostic
Advisory Panel) este cd examinarea golirii gastrice nu este
o investigatie de rutina inainte de operatia anti-reflux, dar
este una selectivé, predestinata pacientilor cu greatd, vome si
balonare, sau celor cu alimente retinute in stomac peste noapte,
la examenul endoscopie.

Concluzii

Chirurgia laparoscopica anti-reflux reprezinta o optiune
terapeuticd sigurd si eficientd pentru pacientii cu BRGE. Cu
toate acestea, in prisma unei varietati mari, din punct de vedere
fenotipic, al BRGE, este cert faptul ca rezultatele FL pot fi afectate
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de un numar mare de factori. Astfel, pacientii cu simptome tipice
(pirozisul si regurgitarea), responderii la terapia acido-supresiva
si pacientii cu reflux gastro-esofagian, dovedit prin pH-metrie
si pH-impedance-metrie (indiferent de tipul si caracterul
refluxui), cu un indice simptomatic pozitiv — au o rata mai mare
de ameliorare clinici si satisfactie postoperatorie dupa FL.

In baza argumentelor expuse in literaturd, o FL efectuatd
tehnic corecta si, mai important, o selectare corectd si indicatie
oportuna pentru FL, poate oferi rezultate optime, cu o satisfactie
crescutd a pacientului. Astfel, in mare parte, predictibilitatea
succesului in urma FL este direct proportionald cu nivelul
de certitudine cd BRGE este cauza de baza a simptomelor
pacientului. Investigatiile preoperatorii sunt obligatorii, in
special MII-pH-metria, datorita capacitdtii sale de a stratifica
mai bine pacientii cu BRGE si de a identifica mai bine asocierea
simptomelor cu refluxul gastro-esofagian.
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