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Tématem prace je problematika Barrettova jicnu. V praci je zminéna epidemiologie a zékladni etiopatogeneze této nemoci. Zabyva
se dale aktualni moznosti diagnostiky a lé¢by véetné modernich endoskopickych terapeutickych metod. V neposledni fadé jsou zde

uvedeny postupy pfi endoskopické dispenzarizaci pacientt.
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The current review describes the topic of Barrett’s esophagus. The paper mentions the epidemiology and basic etiopathogenesis of this

disease. It also deals with current diagnostic and therapeutic options, including modern endoscopic therapeutic methods. Finally, the

procedures used during the endoscopic monitoring of patients are listed.
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Barrettlv jicen je ziskany stav, kdy dochézi
k ndhradé (metaplazii) casti pUvodniho
dlazdicového epitelu sliznice distélniho Useku
jicnu epitelem cylindrickym, ktery ma alespon
v nékterych Usecich intestinalni charakter.
Zmény jsou patrné pfi endoskopickém
vysetfeni, ale jeho diagndza mulze byt
s definitivni platnosti stanovena pouze na
zakladé histologického vysetfeni makroskopicky
patrné léze sliznice jicnu (1). Podminkou je,
Ze bioptické vzorky, na jejichz zakladé byla
diagnoza stanovena, byly bezpecné odebrany
nad linii Z. Podminkou pro stanoveni diagndzy je
endoskopicky zietelné posunuti rozhrani epiteld
(tzv. skvamokolumnarni junkce) proximalné
nad oblast anatomického spojeni zaludku
ajicnu (ezofagogastrickou junkci) a soucasné
histologicky prlikaz metaplastického epitelu
z odebranych slizni¢nich vzorkd. Pfitomnost
Barrettova jicnu nelze rozpoznat klinicky podle
charakteru potizi ¢i pfiznakd.

Zjisténi skute¢né prevalence Barrettova
jicnu v populaci je velmi obtizné, udavé se
kolem 1-1,5% (2). Na zakladé autoptickych
nalezl bylo zjisténo, Zze pouze jeden z 20
pacientl s Barrettovym jicnem je klinicky
diagnostikovan. BarrettQv jicen je nasledkem
patologického, neléceného gastroezofagedlniho
refluxu. Vyskytuje se asi u9-15% pacientd
s refluxni nemocf jicnu. Reflux musi byt relativné
dlouhodoby a agresivni, aby zapficinil ndhradu
jicnového epitelu epitelem metaplastickym.
Barrettlv jicen je obvykle nalézdn u muzd

stfednfho véku, ale postizena mohou byt obé
pohlaviv kterémkoliv véku, je dokonce popisovan
i u déti. Prevalence tohoto onemocnéni stoupa
s vekem, vyskytuje se pfevazné u kavkazské
rasy, pomér muzi:zeny je 2:1. Relativné vysoké
procento nepoznanych pfipadd souvisi s tim,
Ze onemocnéni nemad vyznamnéjsi specifickou
klinickou symptomatologii.

Barrettlv jicen je ziskany stav, ke kterému
dochéazi ztejmé pfi dlouhodobém poskozovani
jicnové sliznice. Metaplasticky cylindricky
epitel pochdzi nejspise z nediferencovanych
kmenovych bunék jicnové sliznice.
Bezprostfedni patologicky stimulus, ktery je
pficinou metaplazie, je pfedmétem vyzkumu (3).

Vyskyt Barrettova jicnu nekoreluje
s intenzitou symptom refluxni nemocdi jicnu,
nicméné vyssi vyskyt onemocnéni byl prokdzan
u pacientl s dlouhodobym trvanim refluxnich
obtizi, chronicky reflux je poklddan za hlavnf
pfi¢inu Barrettova jicnu. Za daldi rizikové
faktory jsou povazovany muzské pohlavi,
bild rasa, obezita, hidtovéd hernie, abnormalni
tvorba kyseliny, spolupodil alkalického
duodenalniho refluxu s obsahem Zlu¢ovych
kyselin a lyzolecitinu, koufenf, excesivni pozivani
alkoholu, snizeny tlak dolniho jicnového
svérace, poruchy motility jicnu a geneticka
predispozice. Jen velmi zfidka je pozorovan vznik
Barrettova jicnu de novo u pacientll opakované
endoskopovanych pro refluxni potize nebo
jasna progrese rozsahu metaplastickych zmén
v Case. To mUZe svédcit pro relativné nahly
vznik metaplastické sliznice v disponovaném
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terénu chronického drdzdéni refluxem soucasné
s relativné akutnim slizni¢nim postizenim vlivem
jinych faktord. Hojenf slizni¢niho defektu pak
za jistych podminek (geneticka predispozice,
rasa, rezistence plvodni sliznice, obranné
mechanizmy, pfitomnost Zluc¢ovych kyselin,
exprese mediatord) mUze probihat abnormélné
a vést kndhradé plvodniho dlazdicového
epitelu jicnu metaplastickym epitelem
cylindrickym.

U pacientl s Barrettovym jicnem jsou
popisovany 3 typy epitelu v oblasti termindlnfho
jicnu: 1) Zalude¢nf epitel typu fundu obsahujici
hlavni a parietaIni bunky, 2) junkénf - kardialni
typ sliznice obsahujici hlenové buriky, ale ne
bunky hlavni a parietdlni, 3) interstindIni typ
epitelu s viliformnim povrchem, slizni¢nimi
Zlazkami a poharkovymi burikami produkujicf
hlen stejného charakteru jako stfevni sliznice.

Zastoupenf jednotlivych typd cylindrického
epitelu maze byt rGzné. Pfipadnd malignf
transformace je spojovédna predevsim
s pfitomnosti specializovaného cylindrického
epitelu s intestindlni metaplazil.

Barrettlv jicen nemd vlastni klinickou
symptomatologii, projevy jsou totozné s projevy
refluxni choroby jicnu (pyrdza, regurgitace,
dysfagie, odynofagie, globus, chronicky
kasel, laryngospasmus, bronchitida, rekurujicf
pneumonie, astma, nekardidlni bolest na hrudi),
proto klinicky obraz a stav pacienta samostatné
neumoznuje diagnostiku této prekancerdzy.
Navic neni vyjimkou nélez Barrettova jicnu
u zcela asymptomatického pacienta.



Standardni diagnostika Barrettova jicnu je
endoskopické s potvrzenim odbérem biopsie
z oblasti distdlniho jicnu. U zdravych osob je
hranice cylindrického Zaludecniho epitelu
a dlazdicového epitelu jicnu ve stejné drovni
s morfologickou hranici mezi jicnem a zaludkem.
Endoskopicky Ize hranici mezi jicnem
a zaludkem ur¢it ve vysi horniho zakoncenf
Zalude¢nich fas. U pacientl s Barrettovym
jicnem je toto rozhranf posunuto proximéalné do
jicnu ve formé cirkuldrni nebo rdzné vybihajicich
jazykU &i ostravkd. Metaplasticka sliznice je
makroskopicky leskld a lososove Cervena.

Je-li délka segmentu od anatomické gastro-
ezofagedIni junkce vétsi nez 3cm, hovoiime
o dlouhém segmentu Barrettova jicnu, je-li
krat3f nez 3cm, hovofime o kratkém segmentu
Barrettova jicnu. Minimalni délka segmentu &i
jazy¢ku ma byt 5mm, pod touto hranici nenf
spolehlivé shoda mezi jednotlivymi vysetfujicimi
endoskopisty.

Klicovym uUkolem endoskopie nenf jen
diagnostika, ale i pravidelnd endoskopicka
dispenzarizace pacientl
Barrettovym jicnem s cflem zachycenf ¢asnych
dysplastickych a neoplastickych zmén (tzv.
BORN- Barrett’s Esophagus Related Neoplasia).

Endoskopie hornf ¢asti travici trubice

s prokdzanym

by méla byt provedena jako vysetfeni prvnf
volby pfi podezieni na refluxni chorobu jicnu
k upfesnéni komplikaci refluxni choroby jicnu
a vyloucent jiného organického onemocnéni
jicnu (zejm. u pacientl starsich 45 let, pfi
pretrvavani obtizi déle nez 6 tydnd, pokud nebyla
dosazena odpoved na adekvatnilécbu, pokud je
patologicky fyzikalni nilez nebo jsou pfitomny
alarmujici pfiznaky jako hubnuti, hematemeza,
meléna, anémie, dysfagie, odynofagie). Kontrolnf
endoskopické vysetreni je doporuc¢ovano po
3 mésicich jako revize Uc¢innosti lé¢by na hojenf
slizni¢nich zmén (1).

Moznosti moderni endoskopické techniky
umoziuji detailni prehlédnuti segmentu
metaplastické sliznice a zachyt pfipadnych
viditelnych nepravidelnosti. Ke zlepseni vykresleni
reliéfu sliznice Ize pouzit pomocné metody, napf.
chromodiagnostiku. Tato metoda je zalozend na
skutecnosti, Ze metaplasticky, resp. dysplasticky,
epitel odlisné vaze specifickd barviva (metylenova
modt, Lugollv roztok, indigokarmin).

Modifikace svételného spektra a elektronové
zpracovani v endoskopu (NBI — narrow band
imaging, AFl — autofluorescence, HRE — endoskopie
s vysokym rozlisenim) déle pfispivajf ke zlepseni
makroskopické vizualizace suspektnich oblastf

s tzv. BORN. Viechny tyto techniky umoziuji
detailngjsi patrani po diskrétnich abnormalitach
a umoznuiji cileny odbér biopsi ze suspektnich
1ézi, nenitudiz nutné odebirat biopsie naslepo. NBI
pracuje na principu modrého excita¢niho svétla,
které ma kratkou vinovou délku a pronika jen
povrchné do sliznice. Toto svétlo je absorbovano
hemoglobinem. Na zakladé tohoto jevu jsou
vice patrné jednak rlizné slizni¢ni nerovnosti
a taktéz patologickd cévni kresba a vaskularni
abnormality, které mohou svédcit pro dysplazii.
Autofluorescence je zalozena na schopnosti
rdznych tkanf spontanné emitovat svétlo o jinych
vinovych délkéch, nez je vinové délka svétla, které
tyto buriky osvécuje.V oblasti dysplastické sliznice
nebo carcinoma in situ je fluorescence snizend az
desetindsobné a pozorujeme posun v proporci
od zeleného k Cervenému svétlu. Vyznamnym
piinosem v endoskopické diagnostice je i moznost
kombinovanf jednotlivych metod. Hlavni pfinos
kombinace AFl vysetfen( spole¢né s NBI a HRE je
déan jeho vysokou senzitivitou v diagnostice HGIN
(intraepitelidIni neoplazie vysokého stupné, viz
dale) a EAC (Casného adenokarcinomu). V pffpadé
pozitivity AFl vydetfeni, kterd je potvrzena
i patologickou cévni kresbou ¢i strukturdlni
nerovnosti v NBI obraze, je pacient rovnou
indikovan k endoskopické resekci (4).

Endoskopicky nélez je popisovan
pomoci Prazské C a M klasifikace, kterd byla
poprvé prezentovédna beéhem Evropského
gastroenterologického kongresu v r. 2004 v Praze.
Principem této klasifikace je specifikace délky
cirkuldriho segmentu Barrettova jicnu (C) a dale
celkového maximélniho rozsahu metaplastické
sliznice nad gastroezofagedlni junkci, t.j.
maximalni vysky vybihajicich jazykd (M).

V Barrettové jicnu se mohou vyskytovat
strukturdini a cytologické nepravidelnosti
oznacované plvodné jako dysplazie. Dysplazie
predstavuji inicidlni morfologickou zménu
pfizna¢nou pro nadorovou transformaci
metaplastického epitelu Barrettova jicnu.
Dysplastické zmény je mozné rozpoznat
pouze mikroskopicky, endoskopicky obraz je
nepfiznacny. Dysplazii Ize rozdélit na nizky (low
grade dysplasia- LGD) a vysoky (high grade
dysplasia- HGD) stupen. Aktudlné je misto
pojmu dysplazie doporu¢ovano pouzivat
termin intraepitelidIni neoplazie, kterd se
analogicky rozdéluje na intraepitelidIni neoplazii
nizkého (LGIN) nebo vysokého (HGIN) stupné.
Pritomnost dysplazie (intraepitelidini neo-
plazie) zvysuje riziko vzniku adenokarcinomu
jicnu (tzv. Barrettlv adenokarcinom), proto je
BarrettQyv jicen zahrnovan mezi prekancerozy.
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Riziko vyvoje adenokarcinomu jicnu je u téchto
pacientl asi 30-40krat vyssi nez u osob bez néj.
Adenokarcinom jicnu se vyvine béhem sledovani
asi u0,2-0,5% pacientl s Barrettovym jicnem
bez intraepitelidini neoplazie za rok. Riziko
vzniku adenokarcinomu stoupa se zachycenym
stupném dysplazie v metaplastickém epitelu,
rocnf riziko vyvoje adenokarcinomu je u LGD 0,5-
1% a u HGD 4-6%. Predpoklada se, Ze dysplazie
sliznice vzniku karcinomu vzdy predchazi (5).

U pacientd s Barrettovym jicnem je indikovana
pravidelnd endoskopickd dispenzarizace na
pracovisti s adekvatnim vybavenim a zadzemim.
Cilem pravidelného sledovéni je zachycenti
¢asnych dysplastickych a neoplastickych zmén.
Casna detekce adenokarcinomu pfi pravidelnych
endoskopickych kontroldch vyznamné zlepsuje
prezivani. Neni rozdil v dispenzarizaci pacient(
s krdtkym a dlouhym segmentem Barrettova jicnu.

Dispenzarizace pacientl s Barrettovym
jicnem se fidi
gastroenterologické spolecnosti (6):

neni-li pfitomna dysplazie — pravidelné endo-

skopické kontroly — po dvou negativnich

kontrolach (tzn. nejsou zjistény dysplastické
zmeény) v intervalu 6-12 mésicd jsou dalsi

doporucenim Ceské

kontroly provadény jednou za 3-5 let
u Barrettova jicnu do délky 3cm a jednou za
2-3 roky u Barrettova jicnu delstho nez 3cm
pfi nizkém stupni dysplazie — indikovéna
endoskopicka lé¢ba, obvykle radiofrekvencni
ablace, vindividualnich pripadech (viditelné
|éze, kratky segment Barrettova jicnu)
mozna endoskopicka resekce. Alternativou
je intenzivni endoskopické sledovani po
6 mésicich (preference pacienta, riziko
komplikacf)

pfi vysokém stupni dysplazie — indikovana
endoskopickd resekce, radiofrekvencni
ablace ¢i jejich kombinace. Chirurgicka
|é¢ba (ezofagektomie) je indikovana
u nespolupracujicich pacientl ¢i pfi selhanf
lé¢by endoskopické

¢asny adenokarcinom jicnu — indikovana
endoskopickd resekce ¢i disekce. Radio-
frekvencni ablace je kontraindikovana.
K chirurgické lécbeé jsou indikovany karcinomy
s nepfiznivymi histologickymi vlastnostmi,
nizsim stupném diferenciace, vy3sim stupném
submukdzniinvaze, zohledriuji se i preference
pacienta. Rozhodnuti o definitivnim postupu
u pacienta s ¢asnym adenokarcinomem
jicnu pfislusi multidisciplindrnimu tymu
(gastroenterolog, chirurg, onkolog, patolog).
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Rezimovd opatfeni— dietni omezeni,
zmeény ve stravovacim stereotypu, docilenf
idedIni télesné vahy, doporucujeme konzumovat
mensi porce jidla v castéjsich intervalech,
z jidelnicku je vhodné vyloucit potraviny
snizujici tonus dolniho jicnového svérace na
zakladé individudini snasenlivosti (Cesnek, cibule,
Cokolada, cerstvé pecivo, peprmint, tuky, alkohol,
nékteré dzusy, kdva — i bez kofeinu, ¢aj), zanechat
koufent.

Antirefluxni lé¢ba - inhibitory protonové
pumpy (PPl) v pIné terapeutické davce, tj.
omeprazol 2x20mg, lansoprazol 2x30mg,
pantoprazol 2x40mg, esomeprazol 1-2x40mg.
Lécba PPI je u pacientl s Barrettovym jicnem
indikovéna bez ohledu na pritomnost refluxnich
symptom. Cilem je eliminovat reflux a zabranit
tak progresizmén. Lé¢ba musf byt trvald, zfejme
dozivotni. PPI jsou vcelku bezpecné a dobre
tolerované i pfi dlouhodobém podavani.

Vrdmci konzervativni [é¢by Ize vyuZzit
antacida, sukralfat ¢i prokinetika, které slouzi
pouze k ovlivnéni symptomu, nemaji vliv na
progresi onemocnént.

Alternativou farmakoterapie PPl je antirefluxnf
operace, nejcasteji laparoskopickd fundoplikace.
Indikace k antirefluxni operaci musf byt zvdZena
vzdy individualné s ohledem na celkovy stav
pacienta, opera¢nf riziko a mozné pooperacn{
komplikace. Spravné provedend antirefluxni
operace mUze mit srovnatelny efekt na zamezeni
patologického refluxu jako farmakoterapie. Po
provedeni fundoplikace se vétsinou indikuje
pooperacni pH- metrie a pfi ndlezu rezidudiniho
refluxu je nutné pokracovat v antisekre¢ni lé¢bé
(5). Dlouhodobé efektivita fundoplikace nenf
absolutni, u cca 50% pacientd dochézi k recidivé
refluxu 10 let po provedené fundoplikaci, kdy
pacient opét vyzaduje farmakologickou lécbu.
Provedeni fundoplikace nesnizuje riziko vzniku
karcinomu a sledovani pacientd po fundoplikaci
se nelisi od pacientl s Barrettovym jicnem bez
provedené operace (5).

Endoskopickd lécba -
dva zakladni typy endoskopické lécby —

rozlisSujeme

endoskopickou resekci a ablaci:

Endoskopickd resekce (dfive oznacovéna
,mukosektomie”) — po identifikaci l1éze ur¢ené
k endoskopické resekci je do submukdzy
injikovan roztok, ktery zpUsobf elevaci léze, 1j. jejf

oddéleni od svalové vrstvy (tunica muscularis).
Poté je elevovany Utvar zachycen endoskopickou
klickou a pomoci
elektrického proudu odfiznut a nasledné

vysokofrekvenc¢niho

zachycen a odeslan k histologickému vysetfen.
Vyhodou je minimalni invazivita a malé riziko
vaznych komplikac.

Naro¢néjsi technika tzv. submukdzni
disekce umozni endoskopickou technikou
preparovat v podsliznicn{ vrstvé a snést cely
segment sliznice vcelku. Resekovana tkan je
cilené histologicky vysetiena k urcenflokéalniho
stagingu, coz urCuje dalsi Ié¢ebny postup. Pokud
neni endoskopicky vykon radikalni, je nutna
néasledna operace. Rizikem tohoto vykonu je
krvaceni, vznik striktur, raritnf jsou perforace.

Ablacnimetody vedou rliznym mechanizmem
ke zni¢eni metaplastického epitelu Barrettova
jicnu in situ. Vyhodou je relativni jednoduchost,
mensi ¢asova ndro¢nost, vysokd Ucinnost a mensi
riziko zdvaznych komplikacf (predevsim krvéaceni
a perforace jicnu). Nevyhodou je vysokd cena
pfistrojového vybaven( a zejména nemoznost
histologického zhodnoceni postizené tkané, kterd
je pfi vykonu destruovéna.

K ablaci Ize vyuzit v sou¢asnosti nasledujici
metody:

kryoablace — destrukce tkdné pomoci mrazu

radiofrekvencni ablace (RFA) — destrukce

tkané pifimou aplikaci radiofrekvencni energie,
kterd navodi koagula¢ni nekrézu (takto Ize pfi
jednom sezeni destruovat i dlouhé segmenty

Barrettova jicnu vcetné cirkularnich Usekd),

jevi se byt nejperspektivnéjsi metodou, ma

zcela stacionarni a pfedvidatelnou hloubku
pUsobeni. Diky abla¢nimu efektu, ktery je
omezeny jen na sliznici, nenf's touto metodou
spojené vysoké riziko stendz. Vyhodou je,
7e RFA Ize kombinovat s endoskopickou
resekci. RFA je vindikovana u pacientl

s Barrettovym jicnem a prokdzanou HGD,

bez fokalni Iéze a bez jakéhokoliv nélezu

adenokarcinomu. V pfipadé suspektni fokalni
léze je metodou prvni volby endoskopicka
resekce. Pokud neobsahuje zbytkova tkan

Barrettova jicnu karcinom, lze posléze

provést RFA. V soucasné dobé predstavuje

kombinace endoskopické resekce a RFA
|éCebny postup pro vétsinu pacientl

s dysplastickym Barrettovym jicnem.

V pfipadé bioptického nalezu karcinomu

i bez makroskopicky patrné léze neni RFA

indikovéna a je vhodna endoskopickd resekce

Ci chirurgicka 1é¢ba. Vysledky klinickych studif

prokazujf U¢innost RFA v eradikaci dysplazie

i intestindlni metaplazie, kterd dosahuje i vice

nez 90%. Komplikace i recidivy intestinalnf

metaplazie ¢i dysplazie nepfesahuji 10%.

Nejcastejsi komplikaci jsou stendzy (kolem

6%) a lacerace sliznice (3-7%) (7).
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fotodynamickd terapie - metoda
zaloZzend na semiselektivni akumulaci
exogenné podaného nebo endogenné
produkovaného fotosenzitivniho porfyrinu
v burikdch Barrettova epitelu, porfyriny
absorbuji svételnou energii a pfeménujf ji na
kyslik. Po ozafeni svétlem urcité vinoveé délky
— nizkoenergetickym laserem — dochazi
k fotochemické reakdi, jejimz vysledkem je

destrukce Barrettova epitelu.

Po endoskopické destrukci Barrettova jicnu
pokracujeme v endoskopické dispenzarizaci
pacienta. Intervaly endoskopickych kontrol
nejsou pro tyto pfipady jednoznacné stanoveny,
obecné je vhodné zpocatku volit intervaly kratsi,
2-3 mésice, které Ize pii staciondrnim pfiznivém
endoskopickém a histologickém nélezu postupné
prodluZovat.

Nové mozZnosti vyhledavani rizikovych osob
s Barrettovym jicnem s vy33im rizikem vzniku
karcinomu by mohly byt zalozeny na detekci
molekularné biologickych marker( (p53, KRTT,
COX2). Prtokova cytometrickd analyza DNA
v Barrettové epitelu mlze prokdzat anueploidii
jako jednu ze zndmek nadorové transformace
epitelu. Zmény na urovni DNA jsou prozatim
pfedmétem vyzkumu, pro Ucely standardni
klinické diagnostiky je zatim vyuZit nelze.

BarrettQv jicen je komplikaci dlouhotrvajicf
refluxni choroby jicnu. Je vyznamnou
prekancerdzou s vysokym rizikem rozvoje
adenokarcinomu, tzv. Barrettova adenokarcinomu.
Incidence adenokarcinomu jicnu stoupa. Pacienti
s Barrettovym jicnem by méli mit adekvatni
lé¢bu gastroezofageainiho refluxu i v piipadé
absence potizi. Zakladem terapie jsou inhibitory
protonové pumpy nebo volba antirefluxni
operace. Je indikovano pravidelné endoskopické
sledovani pro riziko vzniku dysplastickych
zmén a adenokarcinomu. Dle aktudlnich Udajd
se toto riziko pohybuje kolem 0,5% za rok. Pro
intervaly sledovéni a pifpadnou intervendi existujf
doporu¢ené postupy vypracované Ceskou
gastroenterologickou spole¢nosti.
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