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THE INFLUENCE OF FOUR-WEEKS ABSTINENCE ON MACRO- AND MICROSCOPIC APPE-
ARANCE OF THE UPPER GASTROINTESTINAL TRACT MUCOSA AND ON OESOPHAGEAL
AND GASTRIC PH-METRY IN ALCOHOL-DEPENDENT MALE PATIENTS

ABSTRACT — Chronic alcohol abuse may result in dyspeptic symptoms, oesophage-
al and gastric mucosa injury with severe complications and changes in gastric acid
secretion with bacterial overgrowth when pH value is increased. The aim of this
study was to estimate changes in macro and microscopic appearance of upper ga-
strointestinal tract and oesophageal and gastric pH in alcohol-dependent male pa-
tients during 4-weeks long abstinence period. The study was made in 47 patients,
who drank alcohol not later than two weeks before the study start. In each subject
24-hours oesophageal and gastric pH-metry an endoscopy of the upper gastrointe-
stinal tract with oesophageal and gastric biopsy and Helicobacetr pylori infection
diagnosis was performed. Examinations were repeated after 4 weeks of controlled
abstinence. Oesophageal lesions were found in 36% of patients, the improvement
was observed in 35%. Macroscopic and microscopic features of inflammation were
found in gastric mucosa, nearly always in the antral part. The improvement in
control examination was observed mainly in more advanced stages of inflam-
mation. H. pylori infection was diagnosed in 76% of patients. There were no
statistically significant changes in estimated pH-metry parameters in the two
examinations.
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Conclusions: In alcohol dependent patients oesophagitis and Helicobacter
pylori infection is often observed. Improvement of oesophagitis and gastritis
after 4-weeks long abstinence period takes place mainly in more advanced sta-
ges of inflammation, what in absence of changes in gastric acidity and Helico-
bacter pylori infection suggests the influence of other factors on inflammation
processes in the upper digestive tract in alcohol dependent patients.

Key words: alcohol dependence, gastritis, Helicobacter pylori, gastric acidity.

WSTEP

Glownymi dolegliwosciami ze strony przewodu pokarmowego, ktore zglaszaja
zardwno osoby po ostrym zatruciu alkoholem, jak i przewlekle uzaleznieni, sg: bole
brzucha, zgaga, nudnosci i wymioty, brak apetytu, petnos¢ popositkowa, wzdgcie
brzucha, biegunka. Po ostrym zatruciu alkoholem wystapi¢ moze krwawienie z gor-
nego odcinka przewodu pokarmowego (gopp) spowodowane nadzerkowym lub krwo-
tocznym zapaleniem zotadka oraz krwawienie z linijnych uszkodzen blony §luzowej
dolnego odcinka przetyku (zespot Mallory-Weissa) (6, 26). U pacjentow z marsko-
$cia watroby wystepuja znane, grozne dla Zzycia powiklania zwigzane z wrzodami
zoladka (perforacja, krwotok), a przede wszystkim krwawienie z zylakow przetyku,
ktore powstaja w przebiegu nadcisnienia wrotnego. Nasilone dolegliwosci ze strony
przewodu pokarmowego zwiazane z zaburzeniami trawienia i wchtaniania, ale takze
ze zmianami morfologicznymi w Zotadku i dwunastnicy wystgpuja takze u pacjen-
tow z przewlekltym zapaleniem trzustki o etiologii alkoholowej. Jednakze dolegli-
wosci ze strony przewodu pokarmowego oraz zmiany morfologiczne w gopp wyste-
powaé moga u pacjentow z zespotem zaleznosci alkoholowej (zza) przy zachowanej
prawidtowej funkcji trzustki i watroby. Uwaza si¢, ze sa one wywotane toksycznym
dziataniem samego etanolu oraz jego metabolitu - aldehydu octowego na $ciang zotad-
ka oraz zmianami wydzielania kwasu solnego.

W Zotadku, przy udziale dehydrogenazy alkoholowej (ADH) obecnej w blonie
sluzowej oraz wytwarzanej przez bakterie (takze Hp), rozpoczyna si¢ proces meta-
bolizmu alkoholu. Powstajacy aldehyd octowy jest zwiazkiem toksycznym, tatwo
wigzacym si¢ z biatkami komoérkowymi. Uwaza sie, Ze jest on glownym czynnikiem
powodujacym uszkodzenie blony §luzowej w wyniku jednorazowego lub przewle-
ktego picia alkoholu obok toksycznego dziatania samego etanolu zaréwno na ko-
morki nablonkowe, jak i komorki nerwowe i miesni gtadkich (20, 22). Poza uszko-
dzeniem btony sluzowej prowadzi to takze do zaburzen motoryki. Opdznione oproz-
nianie zoladkowe u 0séb z zza nasila dolegliwosci, przyczynia si¢ do dtuzszego za-
legania szkodliwych substancji i namnazania bakterii w zotadku (10).

Wptyw alkoholu na wydzielanie kwasu solnego zalezy zaré6wno od jego stezenia,
jak i od rodzaju napoju alkoholowego. Napoje o malej zawartosci alkoholu (do 5%)
zwigkszaja wydzielanie Zzotadkowe, co thumaczy si¢ wplywem na uktad choliner-
giczny, uwalnianiem histaminy i bezposrednia stymulacja komorek oktadzinowych.
Alkohol w wigkszych stgzeniach (powyzej 5%) nie tylko nie pobudza wydzielania
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zotadkowego, ale moze je zmniejszaé. Przyczyna tego zjawiska nie jest do konca
wyjasniona. Uwaza sig, Ze znaczenie ma toksyczny wptyw na komoérki oktadzinowe,
hamujacy na czynno$¢ komoérek G oraz zwigkszenie wydzielania inhibitorow ga-
stryny, gtownie somatostatyny (5, 16). Zwigkszenie wydzielania kwasu solnego i
gastryny wywoluja alkohole niedestylowane (wino, piwo, szampan, martini), nato-
miast destylacja tych napojoéw oraz trunki destylowane (whiskey, brandy, rum) nie
zwigkszaja wydzielania zotadkowego (24). Pacjenci z zza moga wigc mie¢ zarowno
normalne, jak i zwigkszone lub zmniejszone wydzielanie zotadkowe. W przypadku
przewlektego picia mocnych alkoholi moze dochodzi¢ do podwyzszenia pH Zotad-
kowego, co tacznie z opodznionym oproznianiem zotadkowym sprzyja zwiekszone-
mu namnazaniu bakterii juz w tym odcinku przewodu pokarmowego.

Infekcja Hp jest jednym z najwazniejszych czynnikow etiologicznych przewle-
ktego zapalenia zotadka, a wspodtdziatanie czynnikow szkodliwych (nikotyna, alko-
hol, stres, niesteroidowe leki przeciwzapalne) moze nasila¢ uszkodzenie btony $lu-
zowej. Opinie na temat czgstosci zakazenia Helicobacter pylori (Hp) u 0s6b naduzy-
wajacych alkoholu zmienialy si¢: ostatnio przewaza poglad, ze czgstos¢ zakazenia
jest podobna, jak w calej populacji (8, 12), z tendencja do zmniejszania si¢ wraz z
iloscia spozywanego alkoholu (4).

Ocena zmian morfologicznych w badaniu endoskopowym i rutynowym badaniu
histopatologicznym btony sluzowej gopp u pacjentdow z zza jest niejednoznaczna, co
po czgsci moze wynikac z réznego czasu wykonywania badan (w okresie intensyw-
nego picia lub w roznym okresie abstynencji), malo jest réwniez doniesien analizu-
jacych dynamike zmian w badaniach morfologicznych i wydzielaniu zotadkowym w
czasie trwania abstynencji, a wigc czynnikéw decydujacych o ewentualnym wpty-
wie abstynencji na gojenie si¢ uszkodzen btony sluzowej i ustgpowanie objawow ze
strony przewodu pokarmowego u 0sob z zza. Poniewaz alkohol jest spozywany przez
wigkszos$¢ populacji, problem jego wptywu na przewod pokarmowy wydaje si¢ wazny,
gdyz moze dotyczy¢ znacznie wigkszej liczby osob, niz tylko pacjentow z zza.

Celem pracy byla ocena zmian w badaniu endoskopowym i histopatologicznym
btony s§luzowej gornego odcinka przewodu pokarmowego oraz zmian wybranych
parametréw badania pH-metrycznego przetyku i zotadka u megzczyzn z zza po okre-
sie naduzywania alkoholu oraz po 4 tygodniach kontrolowanej abstynencji.

Osoby badane i metody

Badania przeprowadzono w grupie 47 me¢zczyzn uzaleznionych od alkoholu (wg
ICD-10), w wieku 40,8+8,0 lat, hospitalizowanych w Oddziale Leczenia Uzaleznien
Kliniki Psychiatrii Akademii Medycznej im. L. Rydygiera w Bydgoszczy w czasie
nie dluzszym niz dwa tygodnie od zakonczenia picia alkoholu oraz po czterech tygo-
dniach kontrolowanej abstynencji. Demograficzne i kliniczne dane badanych pa-
cjentdw przedstawiono w tabeli 1.

U pacjentdow przeprowadzono badanie podmiotowe i przedmiotowe oraz wykonano
badanie ultrasonograficzne jamy brzusznej i badania laboratoryjne (proby watrobowe-
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TABELA 1
Demograficzne i kliniczne cechy badanych mezczyzn z zespolem zaleznoS$ci alkoholowej.
Mezezyzni 7. zza

Cecha (n-47)
Wiek (lata) 40,8+8,0
SADD (punkty) 26,2+7,6
MAST (punkty) 44,9+£21,5
Wiek poczatku uzaleznienia (lata) 22,2+6.4
Czas trwania uzaleznienia od alkoholu (lata) 17,770
Liczba dni picia alkoholu w ciggu 90 dni przed wlaczeniem do badania 50,9+25.6
Liczba standardowych drinkdw alkoholu wypitego w ciagu 90 dni przed 952,0+£670,5
wilaczeniem do badania 142,8 g czystego alkoholu dziennie
Liczba standardowych drinkdw alkoholu wypitego w ciagu 30 dni przed 259,1£176,6
wilaczeniem do badania 116,6 g czystego alkoholu dziennie
Krewny uzalezniony od alkoholu 34 (64%)
Majaczenie alkoholowe w wywiadzie 5 (9%)
Padaczka alkoholowa w wywiadzie 5 (9%)
Picie alkoholi niekonsumpcyjnych 5 (9%)
Palenie tytoniu 45 (90%)
Srednia dobowa dawka nikotyny (mg/d) — u palacych 28,6+13,1
Srednia dobowa dawka substancji smolistych (mg/d) — u palacych 337,0+144,0
BMI (kg/m®) 25,0+3,0
WHR 0,97+0,05

transaminaza alaninowa i asparaginianowa, fosfataza alkaliczna, poziom wskaznika INR,
stezenie albumin w surowicy krwi, aktywno$¢ amylazy w surowicy krwi i w moczu), na
podstawie ktorych wykluczono przewlekle zapalenie watroby i trzustki. U kazdego z
badanych wykonano takze badanie endoskopowe gérnego odcinka przewodu pokarmo-
wego z ocena makroskopowa przetyku, zotadka i dwunastnicy. Nasilenie zapalenia prze-
lyku w ocenie makroskopowej klasyfikowano wedlug 4-stopniowej skali Los Angeles:

A —ubytki blony sluzowej o dtugosci nie przekraczajacej 5 mm, nie zlewajace sie,
na sgsiednich fatdach przetykowych;

B — ubytki btony §luzowej o dlugosci przekraczajacej 5 mm, na sgsiadujacych
fatdach przelykowych, obejmujace do 50% obwodu przetyku;

C — zlewajace si¢ ubytki blony $luzowej obejmujace sasiadujace fatdy przetyko-
we, na obszarze od 50 do 75% obwodu przetyku;

D — ubytki btony $luzowej na obszarze przekraczajacym 75% obwodu przetyku.

W trakcie badania pobierano wycinki do badania histopatologicznego z zotadka
(dwa z cz¢$ci przedodzwiernikowej zotadka, po jednym z krzywizny wigkszej i mniej-
szej ok. 2-3 cm od odzwiernika, jeden z okolicy kata Zzotadka oraz dwa z trzonu, po
jednym z krzywizny mniejszej 1 wigkszej ok. 8 cm ponizej wpustu) oraz jeden wyci-
nek z czgsci przedodzwiernikowej Zotadka na test ureazowy (wystgpowanie Hp). W
ocenie zarowno makroskopowej jak i mikroskopowej btony sluzowej zotadka postu-
zono si¢ klasyfikacja z Sydney (18). W obu badaniach oceniano topografi¢ zmian
zapalnych (caty zoladek, czgs¢ przedodzwiernikowa, trzon), natomiast w badaniu
histopatologicznym oceniono aktywnos$¢ zapalenia, stopniujac je odpowiednio w
zaleznosci od liczby komérek zapalnych: brak zmian — 0, nieznaczne — I stopien,
umiarkowane — II stopien, zaawansowane — III stopien. Ocena histopatologiczna
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obejmowata rowniez wystgpowanie zaniku gruczoldéw, metaplazji jelitowej i pate-
czek Helicobacter pylori. Przyjmowano, ze u pacjenta istnieje zakazenie Hp, jesli
stwierdzano obecnos¢ bakterii w badaniu histopatologicznym i/lub w tescie ureazo-
wym. W badaniu makroskopowym oceniano w sposob opisowy morfologi¢ zmian
(zaczerwienienie, obrzgk, kruchos¢, zanik blony sluzowej, wysiek, obecnos$¢ nadze-
rek ptaskich i grudkowych, wybroczyn, przerost i zanik fatdéw). W przypadku obec-
nosci 1-3 opisywanych zmian umownie przyjeto I stopien zapalenia, > 3 zmian II
stopien, zmiany liczne i/lub nadzerki — III stopien.

Badania pH-metryczne wykonywano przy uzyciu zestawu firmy Synectics Medi-
cal AB (Szwecja), wykorzystujac dwukanatowa-antymonowa sond¢ wielokrotnego
uzytku. Koncéwke zotadkowa sondy umieszczano 10 cm ponizej, a przetykowa Scm
powyzej gornego brzegu dolnego zwieracza przelyku wyznaczonego manometrycz-
nie. Przed rozpoczeciem badania aparat kalibrowano przy zastosowaniu standardo-
wych buforow dla pH 7 i 1. W czasie monitorowania pacjenci otrzymywali dwa
standardowe positki i zaznaczali doktadny czas rozpoczecia i zakonczenia jedzenia.
W trakcie analizy uzyskanego zapisu wyodrgbniano fazg plateau zwigkszenia pH
zotadkowego wywotanego positkiem oraz fazg zmniejszenia pH zoladkowego do
wartosci podstawowego pH. Wyrozniono fazg¢ dzienng (godz. 08:00-20:00) oraz fazg
nocng (godz. 20:00-08:00). Analizy dobowego zapisu pH przetykowego i Zotadko-
wego dokonano przy pomocy programu GASTROSOFT. Dla zwickszenia przejrzy-
stosci, analizg¢ parametrow pH przetykowego i zotadkowego ograniczono do: media-
ny pH przetykowego, % catkowitego czasu monitorowania z pH przetykowym <4
(kryterium rozpoznania refluksu kwasnego), % catkowitego czasu monitorowania z
pH przetykowym >7 (kryterium rozpoznania refluksu alkalicznego), procent catko-
witego czasu monitorowania z pH>4, procent czasu monitorowania z pH>4 w ciagu
dnia oraz w porze nocnej. Przyjmuje sig, ze wartos¢ pH>4 warunkuje szybkie goje-
nie uszkodzen btony sluzowej gopp (1, 12).

Wszyscy badani wyrazili zgode na udziat w badaniu. Na przeprowadzenie badania
uzyskano zgode¢ Lokalnej Komisji Bioetycznej Akademii Medycznej w Bydgoszczy.

Analizg statystyczna uzyskanych danych przeprowadzono przy wykorzystaniu pro-
gramu statystycznego STATISTICA 5,0 PL dla systemu operacyjnego Windows.
Wyniki przedstawiono w procentach oraz jako $rednia + odchylenie standardowe
lub mediana + 95% przedzial ufnosci (95% CI), w zaleznosci od przyjecia lub od-
rzucenia hipotezy zerowej o normalnosci rozktadu zmiennych. Istotnos¢ réznicy
mig¢dzy badanymi warto$ciami oceniono przy wykorzystaniu odpowiednio testu Chi-
kwadrat, testu t-Studenta dla zmiennych zaleznych lub testu kolejnosci par Wilcoxo-
na. Sprawdzono korelacje rank Speramana.

WYNIKI

W analizie wynikow poréwnywano czgsto$¢ wystgpowania i stopien nasilenia
zmian zapalnych w przetyku i zotadku w ocenie makroskopowej i histopatologicz-
nej (tabela 2) oraz odsetek czasu monitorowania z pH Zotadkowym powyzej 4 na
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TABELA 2
Liczebno$¢ pacjentéw z endoskopowymi i histopatologicznymi wykladnikami zapalenia
blony $luzowej poszczegdlnych cze$ci gornego odcinka przewodu pokarmowego
u mezezyzn z zespolem zaleznosci alkoholowej na poczatku obserwacji i po 4 tygodniach
kontrolowanej abstynencji.

Sposdb oceny/ lokalizacja Zapalenie przetyku wg LA Trzon Antrum
n (%) 0 A B C D zoladka zoladka
‘ Na poczatku 30 10 5 2 - 16 46
Badanie 64% | 21% | 11% 4% — (39%) (98%)
endoskopowe . 29 15 2 1 - 15 44
i Po 4 tygodniach 62% | 32% | 4% | 2% - (32%) (94%)
pP= Ns ns ns
. Na poczatku 29 29 a4
Badanie (62%) (62%) (94%)
histologiczne . 26 22 44
e Po 4 tygodniach (55%) (47%) (94%)
pP= Ns ns ns

Objasnienia: LA — klasyfikacja zapalenia przelyku wg Los Angeles.

TABELA 3
Odsetki czasu monitorowania pH zoladkowego >4 (mediana = 95%CI) w poszczegélnych
podokresach pomiaru oraz warto$ci biochemicznych wskaznikéw naduzywania alkoholu
(Srednia + odchylenie standardowe) u badanych mezczyzn z zespolem zaleznoSci alkoholowej
na poczatku obserwacji oraz po 4 tygodniach kontrolowanej abstynencji (n=47).

Parametr Na poczatku Po 4 tygodniach P=
Mediana pH przetykowego 6,%—76;, 3 6’61’_66;’7 0,28
%pH_przel<4 1’11’_22;’9 0. 91_’36’ s 0,15
?opH._przel. =7 29,3237:2;,1 29?87-’53;,1 0,54
%pH>4_calodob. 132aia 133255 078
%pH>4_dzien 18’262_’326’ s ) 9?16_’;‘;’ ) 0.84
*epH>4_noc 83151 80269 v
MCV (f1) 96,9,9+5,6 94,9+4.8 0,00001
GGTP (UN) 80,1+99.5 36,3+41,7 0,0001
AspAT (U/l) 32,2+40,8 22,4478 0,10
AIAT (U 34,1+35,3 30,8+22,3 0,49
Cholesterol HDL (mg/dl) 51,8+14,4 42,0+13,5 0,00001

Objasnienia: %pH>4_calodob. (dzien, noc)- % calkowitego (w ciagu dnia, w ciagu nocy) czasu monito-
rowania z pH zoladkowym >4; %pH_przel<4 (>7)- % czasu monitorowania pH przelykowego z pH<4
(refluks kwasny) i >7 (refluks alkaliczny); MCYV - §rednia objetos¢ erytrocytu, GGTP - gamma-gluta-
myltransferaza, AspAT - aminotransferaza asparaginianowa, AIAT - aminotransferaza alaninowa;
test t-Studenta dla zmiennych zaleznych; test kolejno$ci par Wilcoxona.
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poczatku badania oraz po 4 tygodniach kontrolowanej abstynencji (tabela 3). Jej
utrzymywanie potwierdzity wyniki badan biochemicznych (tabela 3).

Zmiany makroskopowe w badaniu endoskopowym przetyku stwierdzono w bada-
niu wstepnym i kontrolnym odpowiednio u 17 (36%) i 18 (38%) badanych. Wsréd
pacjentow, u ktérych w badaniu wyjsciowym stwierdzono zmiany nadzerkowe w
przetyku, poprawe obserwowano u 35%. W badaniu mikroskopowym cechy zapale-
nia przetyku po 4 tygodniach abstynencji opisywano u mniejszego odsetka pacjen-
tow (62 vs 55%), roznica nie byta jednak znamienna (tabela 2).

W badaniu zotadka, makroskopowe cechy zapalenia jego trzonu, ocenione na I
lub II stopien stwierdzono u 39% badanych. Po 4 tygodniach abstynencji endosko-
powa poprawe stwierdzono u 6% z nich. Natomiast endoskopowe cechy zapalenia
czesci przedodzwiernikowej zotadka stwierdzono u wszystkich badanych, z nieznacz-
na poprawg po 4 tygodniach abstynencji (tabela 2). Zaréwno w trzonie, jak i w czg-
$ci przedodzwiernikowej wystgpowaly zmiany zapalne 1 i II stopnia, nie stwierdza-
no zmian bardziej zaawansowanych.

W ocenie histopatologicznej, zmiany zapalne w btonie §luzowej trzonu zotadka stwier-
dzano u 62% badanych. Chociaz po 4 tygodniach abstynencji odsetek chorych z nacie-
kiem komorek zapalnych w §luzowce trzonu zmniejszyt si¢ do 47% i dotyczyt 76%
pierwotnej liczby pacjentow, roznica nie byta znamienna (tabela 2). Wsrod chorych ze
zmianami zapalnymi, w badaniu wstgpnym 65% miato zmiany zapalne I-go stopnia. W
tej grupie w badaniu kontrolnym w 60% utrzymywata si¢ podobna aktywno$¢ zmian
zapalnych, u pozostatych 0sob w potowie obserwowano poprawe, a w potowie pogor-
szenie zmian histologicznych. Bardziej nasilone zmiany zapalne w badaniu wstepnym
wystgpowaty u 35% badanych (II i III stopnia), po 4 tygodniach abstynencji u 66% pa-
cjentow z tej grupy nastapita poprawa (zmniejszenie aktywnos$ci zmian zapalnych).

W ocenie histopatologicznej czgsci przedodzwiernikowej zotadka zmiany zapal-
ne w badaniu wyj$ciowym i kontrolnym stwierdzono w 94% przypadkdow (tabela 2).
U wigkszosci badanych (58%) aktywnos¢ zapalenia byta niewielka (I stopnia) i w
80% przypadkow utrzymywata si¢ na podobnym nasileniu w badaniu kontrolnym.
Wigksze nasilenie zmian w badaniu wyjsciowym (aktywno$¢ II lub 111 stopnia) stwier-
dzono u 36% badanych. W tej podgrupie po 4 tygodniach abstynencji stwierdzono
poprawe w 80% przypadkow.

Infekcj¢ Helicobacter pylori potwierdzono w tescie ureazowym i/lub badaniu hi-
stopatologicznym u 76% badanych, podobny wynik uzyskano w badaniu kontrol-
nym po 4 tygodniach abstynencji.

Nie stwierdzono istotnych statystycznie roznic w wynikach wybranych parame-
trow 24-godzinnej pH-metrii w badaniu wyjsciowym oraz po 4 tygodniach kontrolo-
wanej abstynencji (tabela 3). Nie stwierdzono korelacji migdzy parametrami pH-
metrii zotadkowej 1 wielko$cig spozycia alkoholu w ciagu 90 dni przed rozpoczg-
ciem badania. Jedynie warto$¢ punktowa w skali MAST korelowata znamiennie z %
czasu utrzymywania si¢ pH Zzotadkowego > 4 po 4 tygodniach abstynencji w ciagu
catej doby (R=0,45, p=0,014) i w ciagu dnia (r=0,36; p=0,0499). W pomiarze doko-
nanym na poczatku obserwacji, odsetek catkowitego czasu monitorowania z pH zotad-
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kowym <4 korelowal z intensywnos$cia kolozacji antralnej przez Hp (R=0,49;
p=0,045), nie stwierdzono innych korelacji migdzy endoskopowym i histologicz-
nym obrazem btony sluzowej a wydzielaniem zotadkowym. Aktywno$¢ zapalenia
przetyku w ocenie histologicznej korelowata z wiekiem badanych (R=0,50, p=0,001)
i punktacja w skali SADD (R=-0,43, p=0,01).

OMOWIENIE

W pracy ocenili$my nasilenie zmian zapalnych przelyku i zotadka w badaniu ma-
kroskopowym i mikroskopowym u mezczyzn z zza w okresie do 2 tygodni po zakon-
czeniu picia alkoholu oraz po 4 tygodniach abstynencji. Ocenili$my takze czas utrzy-
mywania si¢ pH Zzotadkowego >4. Wybor tego progu byt podyktowany faktem, ze
warto$¢ pH> 4 z jednej strony sprzyja gojeniu si¢ uszkodzen btony sluzowej, z dru-
giej strony ma znaczenie w kolonizacji bakteryjnej w gopp (1, 12).

Stwierdzono do$¢ czgste wystepowanie zapalenia przetyku w badaniu gastrosko-
powym, zmiany te mialy zwykle charakter tagodny. U czgsci badanych, czgsciej w
stopniu B i C, obserwowano poprawe po 4 tygodniach abstynencji. Mikroskopowe
cechy zapalenia przetyku wystepowaly w 65% przypadkow i odsetek ten byt podob-
ny w badaniu kontrolnym (61%).W dostgpnym pismiennictwie nie znalezliSmy prac
opisujacych czgstos¢ zapalenia przetyku i dynamike zachodzacych zmian w okresie
abstynencji u pacjentow z zza. Objawy kliniczne zapalenia przelyku moga by¢ nie-
wielkie, a powiktania nasilonych zmian zapalnych, jak krwawienie, owrzodzenie i
zwezenie przetyku oraz ewolucja zmian w kierunku dysplaz;ji i raka przetyku grozne
dla zycia. W zwiazku z narastajaca czestoscia wystepowania choroby refluksowej i
raka czgsci nadwpustowej przetyku, zwrdcenie uwagi na przewleklte naduzywanie alko-
holu jako jednego z czynnikdw etiologicznych moze mie¢ wazne znaczenie praktyczne.

Obserwowana w pracy czgstos¢ wystgpowania makroskopowych wyktadnikéw
zapalenia trzonu zotadka podobna, jak u innych autorow (9), czgsciej natomiast opi-
sywalismy zapalenie w jego czg$ci przedodzwiernikowej (u wszystkich badanych
pacjentdw w poréwnaniu do okoto 70% w pracy Hydzika i wsp.) (9). Nalezy pod-
kresli¢, ze zarbwno w naszej pracy, jak i w publikacji cytowanej powyzej, zaawan-
sowanie zmian zapalnych bylo niewielkie. Uppal u wigkszosci pacjentow okoto 4
doby po odstawieniu alkoholu stwierdzit obecnos¢ nadzerek i wybroczyn podslu-
zowkowych w zotadku, ktére ustgpowaty po 3-4 tygodniowej abstynencji (25). Brak
nasilonych zmian we wtasnym badaniu gastroskopowym Zotadka mozna ttumaczy¢
stosunkowo dhugim okresem od zaprzestania picia do wykonywania badan (okoto 2
tygodnie), co potwierdza opisywane w innych pracach wystgpowanie groznych uszko-
dzen btony sluzowej w okresie intensywnego picia (10, 25) oraz ich ustgpowanie w
okresie abstynencji. Wigksze roznice dotyczyly oceny histopatologicznej. W naszej
pracy zmiany w trzonie stwierdzano w 62% przypadkow, w czesci przedodzwierni-
kowej w 94% przypadkéw. W badaniu Hydzika i wsp. (9) zmiany zapalne stwier-
dzano we wszystkich przypadkach zaréwno w trzonie, jak i w czgsci przedodzwier-
nikowej. Réznica ta moze wynika¢ z czasu, w jakim przeprowadzono badanie, w
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przypadku naszych pacjentow byt to okres do dwoch tygodni od zaprzestania picia
alkoholu, w cytowanej pracy pacjenci z objawami ze strony przewodu pokarmowe-
go mieli wykonywana gastroskopi¢ w czasie do 24 godzin od przyjecia do szpitala.
Niewielkie nasilenie zmian zapalnych u pacjentéw przewlekle naduzywajacych al-
koholu moze wskazywaé na duza rolg mechanizméw obronnych, podobnie jak w
przypadku naduzywania innych substancji szkodliwych (niesteroidowe leki prze-
ciwzapalne) lub przewleklego stresu (14). Uppal w swojej pracy podwaza znaczenie
naduzywania alkoholu w wywolywaniu przewleklych zmian zapalnych w czesci
przedodzwiernikowej Zzotadka, stwierdzajac, ze ich wystgpowanie jest $cisle zwia-
zane z towarzyszaca infekcja Helicobacter pylori i skuteczna eradykacja jest jedy-
nym czynnikiem wplywajacym na ustgpowanie zapalenia (25). Podobnie Borch ba-
dajac 501 bezobjawowych ochotnikow w wieku 35-85 lat, stwierdzit u 50% zapale-
nie zotadka zwiazane w 87% z infekcja Hp, w pozostatych przypadkach ustalono
mozliwy zwiazek z przewleklym stosowaniem niesteroidowych lekow przeciwza-
palnych, natomiast nie potwierdzono zwiazku z paleniem papierosow i piciem alko-
holu (2). Z kolei inni autorzy podaja statystycznie istotne wigksze nasilenie zmian
zapalnych u o0séb pijacych i uzaleznionych od alkoholu (7, 21). W pracy Jendry-
chowskiego i wsp. stwierdzono zalezno$¢ statystyczna wystepowania metaplazji jelito-
wej w zmienionej zapalnie blonie Sluzowej czgsci przedodzwiernikowej zotadka od wie-
ku pacjentdw, palenia tytoniu i picia mocnych alkoholi (wdodka) (11). W naszej pracy,
podobnie jak Hydzik i wsp. (9), stwierdzili$my pewna dynamike zmian histopatologicz-
nych w czasie abstynencji, niezaleznie od infekcji Hp. W badanej grupie pacjentéw 62%
miato zmiany zapalne w trzonie, w badaniu kontrolnym w grupie z malym nasileniem
zmian (I stopnia — 39,5% przypadkdw) obserwowano w 60% utrzymywanie si¢ podob-
nej aktywnosci zapalenia, u pozostatych oséb w potowie wystepowala poprawa, a w
potowie pogorszenie. W 14% przypadkéw zmiany zapalne byly w badaniu wyjsciowym
bardziej nasilone (11 i I1I stopnia) i w tej grupie obserwowano wyrazng regresj¢ zmian w
badaniu kontrolnym. U 0sdb, u ktorych w badaniu wyjsciowym obraz mikroskopowy
sluzowki byt prawidtowy (38%), w badaniu kontrolnym w 20% pojawily si¢ zmiany
zapalne I stopnia. Podobng dynamike zmian w grupie pacjentow z zza i ostrym zatruciem
etanolem zaobserwowal w swojej pracy Hydzik (9), nie opisywat on jednak u badanych
pacjentow zmniejszenia intensywnosci zapalenia w badaniu kontrolnym, co mogtoby
miec istotne znaczenie rokownicze. Mikroskopowe cechy zapalenia w czgsci przed-
odzwiernikowej stwierdzaliSmy w badanej grupie u wigkszosci pacjentéw (94%),
najczesciej miaty one charakter tagodny (I stopnia) i utrzymywaly si¢ na podobnym
poziomie w badaniu kontrolnym w 80% przypadkéw. U 35% pacjentow z wigkszym
nasileniem zmian zapalnych w badaniu wyjsciowym (II i III stopien) obserwowano
poprawe w drugim badaniu w 80% przypadkow. W pracy Hydzika i wsp. (9) po 2
tygodniach abstynencji opisywano jednak tendencje raczej do nasilenia zmian za-
palnych w czgsci przedodzwiernikowej zotadka u pacjentéw z zza, ale badanie kon-
trolne byto wykonywane znacznie wczesniej, niz u naszych badanych, co prawdopo-
dobnie mogto mie¢ wptyw na réznicg w wynikach. Mozliwa wydaje si¢ takze dyna-
mika zmian zapalnych z najwigkszym nasileniem okoto dwoch tygodni od zakon-
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czenia picia i stopniowa poprawg obserwowang w naszych badaniach okoto szoste-
go tygodnia od zaprzestania picia. U pacjentow z zza, zwlaszcza w przypadku dole-
gliwosci ze strony przewodu pokarmowego, celowe wydaje si¢ wigc wlaczanie od-
powiedniego leczenia i utrzymywania go przez okres kilku tygodni, nawet gdy dole-
gliwos$ci podmiotowe ustapia szybciej.

Infekcj¢ Helicobacter pylori potwierdzilismy testem ureazowym i/lub badaniem
histopatologicznym w 76% przypadkéw. Podobna czgstos¢ (okoto 80%) zakazenia
stwierdzili u swoich pacjentow Hydzik i wsp. (9). Wydaje sie, ze czestos¢ zakazenia
jest wigksza, niz w ogdlnej populacji polskiej. W badaniach dotyczacych zdrowych
0s6b autorzy szacuja czestos$¢ infekcji na okoto 50% (15, 17). Dane te roéznia si¢ od
doniesien autorow z krajow zachodnich z ostatnich lat, w ktérych przewaza poglad o
podobnej albo mniejszej czestosci zakazenia u 0séb z zza w poréwnaniu z ogoélna
populacja (3, 4, 8). Roznica ta moze wynikac¢ z gorszych warunkow socjo-ekono-
micznych rodzin, z ktorych wywodzita si¢ wigkszos¢ naszych pacjentow, a wiado-
mo, ze do zakazenia Hp dochodzi najczgsciej we wezesnym dziecinstwie.

Poniewaz wiadomo, ze gldwnym czynnikiem uszkadzajacym btone sluzowa prze-
lyku i zotadka jest kwas solny (,,nie ma wrzodu bez kwasu’), w pracy przeprowa-
dzono takze analiz¢ zmian pH przetykowego i Zotadkowego. Sposrod wielu parame-
tréw pH-metrii przetykowej i zotadkowej analizowali§my zmiany po 4 tygodniach
obserwacji w zakresie mediany pH przetykowego, % czasu monitorowania pH prze-
lykowego <4 (kryterium rozpoznania refluksu kwasnego) i >7 (kryterium rozpozna-
nia refluksu alkalicznego) oraz odsetka czasu monitorowania z pH zotadkowym >4
(tabela 3). Wybdr progu dla pH zotadkowego byt podyktowany dwiema przestanka-
mi. Po pierwsze, przy tym poziomie pH zoladkowego tatwiej goja si¢ uszkodzenia
btony sluzowej, z drugiej strony jednak mniejsza kwasno$¢ zotadkowa umozliwia
kontaminacje bakteryjng zotadka i jelita cienkiego, co moze mie¢ potencjalny wptyw
zaréwno na proces karcinogenezy (nadprodukcja amoniaku, nitrozamin), wystgpo-
wanie biegunki, jak i wieclonarzadowych powiktan, ktére przynajmniej w cze$ci moga
by¢ spowodowane zwigkszeniem ilosci endotoksyn bakteryjnych przedostajacych
si¢ do watroby i stymulujacych nadprodukcjg cytokin zapalnych (4, 19). W badane;j
grupie pacjentéw z zza po 4 tygodniach abstynencji, mimo obnizania wartosci bio-
chemicznych wskaznikéw nadzywania alkoholu, obserwowali$my tylko niewielkie
i nieznamienne roznice wartosci ocenianych parametrow pH-metrii przelykowej i
zotadkowej (tabela 3), co sugerowato brak wptywu abstynencji alkoholowej w ba-
danych przedziatach czasowych na kwasnos¢ zotadkowsq i zarzucanie tresci zotad-
kowej do przetyku. Z drugiej strony, wystgpowanie réznic w ocenie endoskopowej i
histologicznej uszkodzenia sluzéwki przetyku i zotadka po 4 tygodniach abstynencji
(tabela 2), przy braku réznic w aktywnosci dziatania glownych czynnikow agresji,
jakimi sa kwasnos$¢ zotadkowa i zakazenie Hp, sugeruje znaczenie innych czynnikow
(cytotoksycznos¢ alkoholu i jego metabolitow, prozapalne dzialanie naduzywania alko-
holu) w patogenezie zapalenia blony sluzowej przetyku i zotadka u pacjentow pijacych
alkohol w nadmiernych ilosciach. W pismiennictwie nie znalezlismy danych analizuja-
cych to zagadnienie, chociaz temat wydaje sie wazny i wymagajacy wyjasnienia.
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Ograniczeniem naszej pracy w tym zakresie, jak rdwniez w analizie zmian makro-
skopowych i mikroskopowych gornego odcinka przewodu pokarmowego jest niewat-
pliwie czas wykonywania wstgpnych badan u pacjentdw z zza po zaprzestaniu picia.
Wynika to z jednej strony z inwazyjnosci przeprowadzanych badan i trudnosci ich wyko-
nania u pacjentéw po zakonczeniu ,,ciagu alkoholowego”, z drugiej strony z konieczno-
$ci uzyskania swiadomej zgody na przeprowadzenie badan i wspotpracy pacjentow.

WNIOSKI

1. U pacjentow z zza czgsto wystepuja zmiany zapalne w przetyku w badaniu
makroskopowym i mikroskopowym, co moze by¢ powodem powiktan w postaci krwa-
wien i zwezen przelyku, jak rowniez punktem wyjscia nowotworow przetyku.

2. Nasilenie zmian zapalnych w ocenie makro- i mikroskopowej btony §luzowej
zotadka u pacjentdow z zza w czasie od dwdch tygodni od zaprzestania picia alkoholu
bylo niewielkie. Po 4 tygodniach abstynencji obserwowano tendencj¢ do zmniejsza-
nia ich intensywnosci.

3. U pacjentow z zza w Polsce infekcja Helicobacter pylori wystepuje prawdopo-
dobnie czgsciej, niz w ogdlnej populacji.

4. Obserwowana w pracy, co prawda niewielka i dotyczaca raczej bardziej za-
awansowanych zmian, poprawa obrazu endoskopowego i histologicznego sluzéwki
przetyku i zotadka po 4 tygodniach abstynencji, przy braku roéznic w aktywnosci
dziatania gléwnych czynnikow agres;ji, jakimi sg kwasnos¢ zotadkowa i zakazenie
Hp, sugeruje znaczenie innych czynnikéw w patogenezie zapalenia btony sluzowej
przetyku i zotadka u pacjentdw pijacych alkohol w nadmiernych ilosciach, co moze
mie¢ implikacje terapeutyczne.

STRESZCZENIE

Przewlekte naduzywanie alkoholu moze by¢ przyczyna dolegliwosci dyspeptycz-
nych, uszkodzenia btony §luzowej przetyku i zotadka z groznymi nastgpstwami oraz
moze zmienia¢ wydzielanie kwasu Zzotadkowego, co przy wzroscie pH sprzyja na-
mnazaniu bakterii.

Celem pracy byta ocena zmian w badaniu makroskopowym i mikroskopowym
gbrnego odcinka przewodu pokarmowego (gopp) oraz pH przeltykowym i zotadko-
wym u mezczyzn z zespotem zaleznosci alkoholowej po 4 tygodniach kontrolowa-
nej abstynencji. Badanie przeprowadzono w grupie 47 mgzczyzn z zza, ktorzy pili
alkohol w okresie nie dtuzszym, niz 2 tygodnie przed wlaczeniem do proby. U wszyst-
kich wykonano 24-godzinna pH-metri¢ przelykowsq i zoladkowa oraz endoskopie
gopp z pobraniem wycinkow z przetyku i zotadka oraz ocena zakazenia Helicobac-
ter pylori. Badania powtdrzono po 4 tygodniach kontrolowanej abstynencji. Uszko-
dzenia btony $luzowej przetyku stwierdzono w 36% przypadkdw, poprawe obser-
wowano w 35%. Makroskopowe i mikroskopowe cechy zapalenia zotadka wystgpo-
waty u wszystkich badanych, szczegélnie w czgsci przedodzwiernikowej zotadka.
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Poprawe¢ w badaniu kontrolnym stwierdzano zwlaszcza w bardziej zaawansowanych
stopniach zapalenia. Infekcje H. pylori rozpoznano u 76% pacjentow. Nie wykazano
istotnych statystycznie zmian w analizowanych parametrach badania pH-metrycznego.
Whioski: U pacjentow z zza czgsto wystepuje zapalenie przetyku i infekcja Heli-
cobacter pylori. Poprawe w zakresie zapalenia przetyku i zoladka w czasie 4-tygo-
dniowej abstynencji stwierdzono gtdéwnie w przypadkach bardziej nasilonych zmian;
poniewaz nie jest ona uwarunkowana zmianami kwasnosci zotadkowej i infekcja H.
pylori, wskazuje to na udziat innych czynnikéw w patogenezie zmian zapalnych w
btonie sluzowej gornego odcinka przewodu pokarmowego u pacjentow z zza.

Stowa kluczowe: uzaleznienie od alkoholu, zapalenie zotadka, Helicobacter
pylori, kwasnos$¢ zotadkowa.

PISMIENNICTWO

1. Bell N.J., Burget D., Howden C.W., Wikinson J., Hunt R.H.: Appropriate acid suppression
for management of gastro-oesophageal reflux disease. Digestion. 1992, 51, supl. 1, 59-67.

2. Borch K., Jonsson K.A., Petrsson F., Redeen S., Mardh S., Franzen L.E.: Prevalence of
gastroduodenitis and Helicobacter pylori infection in a general population sample: rela-
tions to symptomatology and life-style. Dig. Dis. Sci., 2000, 45, 1322-1329.

3. Brenner H., Rothenbacher D., Bode G., Adler G.: Inverse graded relation between alcohol
consumption and active infection with Helicobacter pylori. Am. J. Epidemiol. 1999, 149, 571-576.

4. Bujanda L.: The effects of alcohol consumption upon the gastrointestinal tract. Am. J. Ga-
stroenterol. 2000, 95, 3374-3382.

5. Chiari S., Teyssen S., Singer M.V.: Alcohol and gastric acid secretion in humans. Gut. 1993,
34, 843-847.

6. Fields J., Turk A., Durkin M.: Increased gastrointestinal symptoms in chronic alcoholics.
Am. J. Gastroenterol. 1994, 89, 382-386.

7. Figlie N.B., Benedito-Silva A.A., Monteiro M.G., Souza-Formigani M.L.: Biological mar-
kers of alcohol consumption in nondrinkers, drinkers and alcohol-dependent Brazilian
patients. Alcohol. Clin. Exp. Res. 2002, 26, 1062-1069.

8. Hauge T., Persson J., Kjerstadius T.: Helicobacter pylori, active chronic antral gastritis
and gastrointestinal symptoms in alcoholics. Alcohol. Clin. Exp. Res. 1994, 18, 886-888.

9. Hydzik P., Kosowski B.: Obraz makroskopowy i mikroskopowy blony Sluzowej zoladka u
0s6b uzaleznionych od alkoholu. Przegl. Lek. 2001, 58, 306-314.

10. Izbeki F., Wittmann T., Csati S.: Opposite effects of acute and chronic administration of alcohol
on gastric emptying and small bowel transit in rat. Alcohol Alcohol. 2001, 36, 304-308.

11. Jendrychowski W., Popiela T., Drews M., Gabryelewicz A., Marlicz K., Misiunia P., Wajda
Z., Matyja A., Nowak K., Ramroth H., Wahrendorf J.: Effect of Helicobacter pylori infec-
tion, smoking and dietary habits on the occurrence of antrum intestinal metaplasia. Clini-
co-epidemiological study in Poland. Pol. J. Pathology. 1999, 50, 289-295.

12. Katz P.O., Xue S., Castell D.O.: Control of intragastric pH with omeprazole 20 mg, omepra-
zole 40 mg and lansoprazole 30 mg. Aliment. Pharmacol. Ther. 2001, 15, 647-652.

98



Wplyw 4-tygodniowej abstynencji na obraz makro- i mikroskopowy btony sluzowe;...

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

Klopocka M., Budzynski J., Swiatkowski M.: Zmiany pH zolgdkowego w okresie czteroty-
godniowej abstynencji alkoholowej u mezcezyzn z zespolem zaleznosci alkoholowej. Alkoho-
lizm i Narkomania, 2000, 13, 491-501.

Konturek P.C.: Physiological immunohistochemical and molecular aspects of gastric ada-
ptation to stress, aspirin and to H. pylori-derived gastrotoxins. J. Physiol. Pharmacol. 1997,
48, 3-42.

Lawniczak M., Starzynska T.: Zakazenie Helicobacter pylori CagA(+) u chorych na raka
zolqdka. Pol. Merkuriusz Lek. 2002, 13, 216-220.

MacMath T.L.: Alcohol and gastrointestinal bleeding. Emerg. Med. Clin. North Am., 1990,
8, 859-872.

Muszynski J., Biernacka D., Sieminska J., Stepka M., Zalewski L., Ehrmenn A., Gomicka
B.: Zmiany w blonie sluzowej zolqdka i zakazenie Helicobacter pylori u mlodych, zdrowych
ochotnikow. Pol. Merkuriusz Lek. 1996, 1, 169-173.

Misiewicz J.J., Tytgat G.N.J., Goodwin S.S.: Sydney System — a new classification of gastri-
tis. (System Sydney — nowa klasyfikacja zapalen blony sluzowej zoladka) — Working Party
Report 1990. Medycyna Praktyczna, 1994, 9, 89-89.

Napolitano L.N., Korunda M.J., Zimmerman K., McCowan K., Chang J., Meyer A..A.: Chro-
nic ethanol intake and burn injury: evidence for synergistic alteration in gut and immune
integrity. J. Trauma, 1995, 38, 198-207.

Preedy V.R.: Alcohol and the gastrointestinal tract. Alcohol. Clin. Exp. Res. 1996, 18, supl.
48A-50A.

Potet F., Florent C., Benhamou E., Cabrieres F., Bommelaer G., Hostein J., Bigard M.A.,
Bruley-De-Varannes S., Colombel J.F., Rampal P.: Chronic gastritis: prevalence in the French
population. CIRIG., Gastroenterol. Clin. Biol. 1993, 17, 103-108.

Roine R.P., Salmela K.S., Salaspuro M.: Alcohol metabolism in Helicobacter pylori — infec-
ted stomach. Ann. Med. 1995, 27, 583-588.

Segawa K., Nakazawa S., Tsukamoto Y.: Endoscopic study of upper gastrointestinal tract in
patients with alcohol dependence. Jpn. J. Med. 1987, 26, 21-24.

Teyssen S., Lenzing T., Gonzales-Calero G.: Alcoholic beverages produced by alcoholic
fermentation but not by distillation are powerful stimulants of gastric acid secretion in hu-
mans. Gut. 1997, 40, 49-56.

Uppal R., Lateef S.K., Korsten M.A., Paronetto F., Lieber Ch.S.: Chronic alcoholic gastri-
tis. Roles of alcohol and Helicobacter pylori. Arch. Inter. Med., 1991, 151, 760-764.
Zaborowski P.: Wplyw dlugotrwalego naduzywania alkoholu na ukiad trawienny. Medi-
press, 1999, supl. 6, 15-30.

929



