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Is the complex therapy of achalasia by application of botulotoxin
in combination with balloon dilatation a prospective approach?

Hep A, Dolina J, Plottova Z, Valek V, Novotny I, Kala Z

Je komplexni terapie achalasie aplikaci botulotoxinu v kombinaci
s balonkovou dilataci perspektivnim postupem?
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Background: Achalasia (ACHL) is not a very frequent disea-
se and its etiology is still unclear. In addition to the oldest
therapeutical approach represented by myotomy, two conser-
vative methods are commonly used — balloon dilatation and
application of botulotoxin. So far, both methods have been
used only separately, and their effects have been compared.
Literature provides no evidence of the renewal of oesophage-
al propulsive peristalsis in result of conservative treatment.
Objectives: The aim is to use both approaches subsequently
within a short period of time, in order to potentiate their
effects and at the same time to reduce the risk of possible
complications.

Methods: The group was formed by 9 patients. Achalasia was
diagnosed by flow manometry. Pseudoachalasia was excluded
endoscopically and endosonographically. The treatment inclu-
ded application of 250 J of botulotoxin (Dysport) into the re-
gion of the lower oesophageal sphincter, and balloon dilata-
tion which was applied 7 days later. Following this treatment,
patients were observed for 24 hours. The clinical and mano-
metric examinations were performed in 3-month intervals.
Results: All patients felt significantly better after treatment.
The clinical state in two patients required the performance of
Heller‘s myotomy. After 1 year, evident clinical and manomet-
ric improvement was observed in 7 patients. The longest im-
provement so far lasted for 36 months. The treatment has re-
newed the propulsive oesophageal peristalsis in two women.
Conclusion: The treatment of primary achalasia by means of
combining the application of botulotoxin (Dysport) and bal-
loon dilatation is effective, and it is possible to assume that
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Pozadi problému: Achalasie (ACHL) je nepfili§ Casté onemoc-
néni se stale nejasnou etiologii. Mimo nejstarsiho 1é¢ebného po-
stupu — myotomie jsou obecné pouzivany dvé konservativni
metody — balonkova dilatace a aplikace botulotoxinu. Zatim
byly obé pouzity pouze samostatné a jejich efektivita porovna-
véana. V literatufe dosud nebyla popsana obnova propulsivni pe-
ristaltiky jicnu po konservativni lecbé.

Cil a vychodiska sledovdni: Pouzit oba postupy v kratké casové
navaznosti s cilem potencovat jejich efektivitu a zaroven snizit
risiko moznych komplikaci.

Metody: Skupinu tvofilo 9 nemocnych. Achalasie byla diagnos-
tikovana metodou pritokové manometrie. Pseudoachalasie byla
vyloucena endoskopicky a endosonograficky. V lecbé pouzito
250 j. botulotoxinu (Dysport) aplikovaného do oblasti dolniho
jicnového svérace a s odstupem 7 dnii byla provedena balonko-
va dilatace, po které nasledovala 24 h observace na lazku. Kli-
nicky i manometricky byli oSetfeni kontrolovani v tfimési¢nich
intervalech.

Vysledky: Vsichni oSetieni se citili po vykonu subjektivné vy-
razné Iépe. Klinicky stav nasledn¢ vyzadoval u dvou osetfenych
provedeni Hellerovy myotomie. Klinické i manometricky proka-
zatelné zlepSeni bylo pozorovano za rok u 7 nemocnych. Zatim
nejdéle trvajici zlepseni 36 mésicti. U dvou nemocnych Zen se
podafilo obnovit propulsivni peristaltiku jicnu.

Zavery: Kombinovand le¢ba primérni achalasie aplikaci botu-
lotoxinu (Dysport) a balonkovou dilataci je efektivni a Ize
predpokladat, ze i klinické remise budou delsi nez pfi pouziti
obou metod samostatné. Soucasné oSetfeni funkcnich blokad
v oblasti kréni a hrudni patefe a soustavné provadéna rehabili-
tace se na dobrém klinickém efektu muze pfiznivé podilet.
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the clinical remission will last longer than that in result of
separate use of just one of the methods. The synchronous
treatment of functional blocks in the cervical and thoracic
regions of the spine and continuous rehabilitation can parti-
cipate in the favourable clinical effect. The renewal of prima-
ry peristalsis of the oesophagus was achieved in two out of 9
patients. No such change has been either manometrically ve-
rified or described in literature. (Fig. 5, Tab. 1, Ref. 39.)

Key words: botulotoxin, balloon dilatation, oesophageal pe-
ristaltic.

Achalasie (ACHL) je nepfili§ casté onemocnéni se stale ne-
jasnou etiologii (34, 14). Snizeni tonu LES lze dosahnout trans-
kutanni stimulaci akupunkturnich bodi, které mimo to rovnéz
zvySuji pocet peristaltickych kontrakei (18). Na tonus LES ma
napf. vlivi hladina sérového gastrinu (16, 17). Achalasia-like syn-
drom muze byt prvym piiznakem CREST syndromu i s velkym
¢asovym piedstihem (az 4 roky) (7). Pomérné piesnou a pro ne-
mocného nenaro¢nou diagnostickou metodou je hodnoceni poly-
kaciho aktu radionuklidem oznacenou tekutinou (31, 16), které
zachyti jiz diskretni zmény motility.

Zpocatku bylo 1éceni ACHL pouze doménou chirurgie, ktera
je stale velmi cennd nejen u ACHL, ale i v 1é¢b¢é nutcracker oe-
sophagu a difusnich jicnovych spasmii (26). Kompletni pteruseni
LES muze vést k refluxni esofagitidé a v kratké dobé k nasledné
stenose a recidivé dysfagii (4). I vyrazny kysely reflux neni vzdy
provazen subjektivni symptomatologii (35). Myotomie s parcial-
ni fundoplikaci jsou v lecbé achalasie efektivnéjsi (5). Relativné
méné invasivni bylo zavedeni balonkové dilatace v rtiznych mo-
difikacich (12, 10). Pisobeni silného tlaku na sténu jicnu je ale
vykon risikovy, zejména ve vyssim véku (39). Zajimavé je zjiste-
ni, Ze pramér jicnu pred dilataci nema vliv na efektivitu lecby ani
pocet komplikaci (28).

Invazivitu 1écby ACHL snizilo nepochybné zavedeni aplikace
botulotoxinu (13, 27, 36), ktery se ukazal vcelku efektivnim (Gs-
pésny u 2/3 nemocnych pii sledovani za 1,3 roku) a cenny i u ne-
mocnych nad 50 let véku a u vigorosni achalasie (15). Lze jej
vyuzit rovnéz pii diferencialni diagnostice napf. pfi symptomato-
logii odpovidajici achalasii, kdy pacient nespliiuje manometricka
kriteria, nebo u atypickych projevii achalasie. Dale v piipadé, kdy
nelze podle klinického obrazu jednoznacné urcit, Ze provedeni
myotomie bude pro nemocného vyraznym 1écebnym piinosem a ve
zvlasté indikovanych piipadech po Hellerové myotomii (19). Cenny
jei pti diferencialni diagnostice jicnovych dysmotilitnich syndro-
mu (20) nebo nelze-li intervenovat chirurgicky (38). Myotomie je
objektivné bezesporu nejefektivnéj$im postupem, ale v hodnoce-
ni kvality Zivota po vykonu je vniméana hiife nez osetfeni balonko-
vou dilataci a to zejména sportujicimi nemocnymi (22).

Oba nechirurgické postupy — podani botulotoxinu i balon-
kova dilatace byly zatim dle dostupnych prament pouzity alterna-
tivné a srovnavany mezi sebou (24, 23).

V nasi studii jsme se proto rozhodli pouzit oba postupy v krat-
ké ¢asové navaznosti s cilem potencovat jejich efektivitu a zaro-
ven snizit risiko moznych komplikaci. Pfedpokladali jsme, ze pied-
chozi podani botulotoxinu myorelaxa¢nim efektem na dolni jic-
novy svéra¢ umozni fyziologictéjsi pisobeni nasledné balonkové
dilatace, ktera nebude muset ptekonavat kieCovité stazeni LES.

U dvou nemocnych z 9 oSetfenych se podafilo dosahnout ob-
novy primarnich peristaltickych vin jicnu. Takova zména zatim
nebyla manometricky objektivisovana a literarné popsana.
(Tab. 1, obr. 5, lit. 39.)

Klicova slova: achalasie, botulotoxin, balonkova dilatace, peris-
taltika jicnu.

Soubor nemocnych a metodika

Skupinu tvofilo celkem 9 nemocnych. U vsech se jednalo o ne-
dostatecny efekt pfedchozi balonkové dilatace a bylo uvazovano
o provedeni myotomie. Achalasie byla diagnostikovana metodou
priutokové manometrie ¢tyikanalovou sondou pii vzdalenosti sni-
mach 30 mm, vzdy s naslednym vyutsténim vyssiho snimace v ro-
taci o 90" (PC Polygraf HR, Synectics Medical), pseudoachalasie
vyloucena esofagoskopii (Olympus GIF 100) a endosonografii
(Olympus GF UM 20). Sklerotisacni jehlou pak bylo aplikovano
250 j. botulotoxinu (Dysport) v 2 ml F1/1 rozdélené do 4 kvad-
rantli v oblasti LES. S odstupem 7 dnti byla provedena balonkova
dilatace setem Rigiflex Achalasia Ballon Dilator Kit (ABD, Mic-
rovasive) v prumérech 30, 35 a 40 mm. Po dilataci byla oblast
LES zhodnocena endosonograficky a provedena kontrolni jicno-
va manometrie. Subjektivni stav byl hodnocen idaji nemocného
o polykani pevné stravy (mimo ryze) ve stupnich: zlepsen, ne-
zménén, zhorSen. Klinicky i manometricky byli oSetfeni kontro-
lovani v 3 mési¢nich intervalech ambulantné.

Pfed osetfenim byl u vSech zhodnocen stav v oblasti kréni
a hrudni pétefe a postupy manualni mediciny i s pouzitim aku-
punktury uvolnény funkéni blokady. VSichni nemocni byli rovnéz
pouceni o nezbytnosti soustavné rehabilitace.

Vysledky

Endosonograficky nebylo prokazano postizeni stény jicnu a to
ani aplikaci botulotoxinu, ani naslednou balonkovou dilataci.
Vsichni osetieni se citili po vykonu subjektivné vyrazné 1épe. Piesto
vsak klinicky stav nasledné vyzadoval u dvou osetfenych (jedno-
ho muze a jedné Zeny) provedeni Hellerovy myotomie. Nebyla
prokazana jednoznaéna korelace mezi subjektivnim stavem a hod-
notami tonu LES. U nékterych osob doslo dokonce k dalsimu
poklesu tonu LES teprve s ¢asovym odstupem od vykonu. V tab.
1 jsou uvedeny hodnoty v. mm Hg v oblasti LES pfi posledni kon-
trole. V této dobé jsou vsichni nemocni bez subjektivnich potizi.

U dvou nemocnych (nar. 1978 a 1924) se podatilo obnovit
propulsivni peristaltiku jicnu. U mladsi nar. 1978 byl pied oSetie-
nim zachycen hypertonicky LES a simultani kontrakce téla jicnu
(obr. 1). Poprvé se propulsivni peristaltické kontrakce podatilo
manometricky zachytit po aplikaci botulotoxinu a nasledné ba-
lonkové dilataci pouze v proximalni tfetin€ jicnu (obr. 2). V ostatni
¢asti dosud pretrvavaly kontrakce simultani. Pro skoro ¢tyfnasob-
ny vzestup tlaku v oblasti LES v8ak za dva mésice po kombinova-
ném oSetieni bylo nutno provést Hellerovu myotomii. Po vykonu
tlak LES klesa na 13,8 mmHg a pfetrvavaji simultani, nizkoam-
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Fig. 1. Patient (1978) before treatment.
Obr. 1. Nemocna (1978) pred osetienim.

plitudové, neperistaltické kontrakce. Subjektivné je nemocna bez
potizi. Pii kontrolni manometrii za dals$i 3 mésice je tonus LES
12,4 mmHg, ale jsou prokazany propulsivni peristaltické kontrak-
ce v celém téle jicnu (obr. 3).

U druhé osetiené (nar. 1924) manometrické poméry pied vy-
konem (obr. 4). Po odstupu 12-ti mésicti zde rovnéz prokdzana
propulsivni peristaltika jicnu (obr. 5).

Diskuse

Pneumaticka dilatace vede dle endosonografického vysetieni
k zesileni mukosy a submukosy, nikoliv jiz muscularis propria.
Piechodné zesileni stény nebylo pozorovano po aplikaci botuloto-
xinu. Po 3 mésicich byl efekt botulotoxinu a dilatace srovnatelny
pokud se tyka dysfagie a regurgitace (33).

Aplikace botulotoxinu (BTX), poprvé pouzitd Pasrichou a spol.
v 1. 1993, je vyraznym, i kdyZ v porovnani k balonkové dilataci draz-
ale rovnéz achalasie krikopharyngedlni provazené dysfagii (3). Jeho
pouziti u spasmi jinych svéract v GIT se jiz nezda tak efektivni (2).
Ojedinéle se miiZe objevit prechodna gastroparesa, ale s dobrou od-
ezvou na prokinetika (9). BTX sice podle nékterych studii signifi-
kantné zvySuje potencidlni riziko esofagomyotomie, pfesto ale lze
naslednou laparoskopickou Hellerovu myotomii pokladat za bezpec-
nou (15). Plati, Ze balonkova dilatace je pokladana za metodu efektiv-
néjsis uspésnosti 83 %, zatimco BTX pouze v 75 %. V symptomové
uleveé po lecbé nejsou zasadni rozdily. Za 2,5 roku méli vSichni ne-
mocni zpocatku uspésné lééeni botulotoxinem recidivu piiznaku,
kdezto ve skupiné 1écené dilataci pouze 40 % (23).

Do 1 mésice po podani BTX 1ze ocekavat u idiopatické acha-
lasie zlepSeni v 70 % (6). K udrzeni klinického efektu jeden rok
pri 50 % uspésnosti (29), ¢i 2 roky s efektivitou 75 % (1) je ale
nutno podavat BTX opakované. Recidiva skoro u poloviny oset-
fenych se vSak miZe objevit jiz po 6 mésicich (8).

Hodnoty ziskané v kratké dobé po 1é¢ebném zasahu v oblasti
LES nekoreluji s klinickym obrazem a nemaji ani vyznam prog-
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Fig. 2. Patient (1978) after aplication of botulotoxin and further dilatation.
Obr. 2. Nemocna (1978) po aplikaci botulotoxinu a nasledné dilataci.

nosticky. Tento poznatek je v souhlase s jiz diive publikovanymi
pracemi (32, 37).

Predpokladané maximum efektu BTX 1ze ocekavat za cca 7—
10 dnt.. Balonkovou dilataci jsme proto provedli v tomto interva-
lua predpokladali, Ze nezpuisobi disrupci, ale pouze Setrnéjsi ,,pro-
tazeni* svalovych struktur LES.

U souboru nemocnych, ktery jsme oSetfili kombinovanym po-
stupem BTX s balonkovou dilataci se podafilo zatim dosdhnout ne-
jdelsiho, i objektivné prokazatelného zlepseni v intervalu 36 mésict,
bez dalsich 1é¢ebnych zasahii. Povzbudiva je skutecnost, Ze z celko-
vého poctu 9 osetfenych zatim minimalné rok po pouhém konserva-
tivnim postupu zUstava subjetivné i objektivné zlepseno 7.

Tab. 1. LES pressure in mmHg in all patients.
Tab. 1. Hodnoty v mmHg v oblasti LES u celého souboru.

Patient Press. after Surveillance in month Surgery
G yearof  dilat. LES pressure in mmHg Chirurgie
birth
Nemocny Tlaky po  Doba sledovani v mésicich
G rok dilat. Tlaky v mmHg
narodenia
3 6 12 16 24 36
F 1978 4,8 16,0 12,4+ done
F 1960 16,7 13,0
M 1950 24,2 17,6 done
F 1935 10,8 15,8
F 1945 20,8 7,2
F 1963 41,4 7,0
M 1943 41,9 12,5
F 1947 4,0 28,1
F 1924 12,3 21,4

Legend: G — sex, F — female, M — male, done — Hellers’ myotomy
done, + — LES pressure after myotomy.

Legenda: G — pohlavi, F — zena, M — muz, done — provedena
Hellerova myotomie, + — tonus LES po myotomii.
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Fig. 3. Patient (1978) after the conservative treatment followed by Hel-
lers’ myotomy.

Obr. 3. Nemocna (1978) po konservativni lecbé a nasledné Hellerové
myotomii.
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Fig. 5. Patient (1924) after aplication of botulotoxin and further dilatation.
Obr. 5. Nemocna (1924) po aplikaci botulotoxinu a nasledné dilataci.

Obecné se predpoklada, ze achalasii nelze vylécit, tj. nelze
obnovit normalni propulsivni motilitu jicnu, ktera zajistuje pri-
chod stravy do Zaludku i pi stoji na hlavé. Ceho Ize dosahnout je
otevfeni a rozsifeni kardie (21).

V souboru, ktery jsme oSetfili kombinovanym postupem se
u dvou nemocnych z 9 podatilo dosahnout obnovy propulsivni pe-
ristaltiky jicnu, i kdyz se peristaltika v rozsahu celého jicnového
téla objevila v prvém piipad¢ az po provedené Hellerové myotomii.
Podobna zména nebyla zatim v ndm dostupné literatute popsana.

Predpokladame, Ze propulsivni peristaltika je obrazem navra-
tu fyziologickych pomért v neuromuskularni drazdivosti jicnu
a peristaltickou vInou vyvolané relaxace LES pak nejlepsi zaru-

©=09:46:38 T=

Fig. 4. Patient (1924) before treatment.
Obr. 4. Nemocna (1924) pred osetienim.

kou, Ze nedojde k recidivé achalasie. Protoze u vSech nemocnych
byl kladen velky diraz na soustavnou rehabilitaci predpokladame
na zakladé jiz diive publikované studie (11), ze pohybova sousta-
va a vertebrovisceralni reflexy maji v obnoveni a udrzeni opti-
malnich pomért motility jicnu znacny vyznam.

Zavér

Kombinovana lecba primarni achalasie aplikaci botulotoxinu
(Dysport) a balonkovou dilataci je efektivni a lze pfedpokladat,
ze 1 klinické remise budou delsi nez pii pouziti obou metod samo-
statné. Soucasné oSeteni funk¢nich blokdd v oblasti krénia hrudni
patefe a soustavné provadéna rehabilitace se na dobrém klinic-
kém efektu muze priznivé podilet. U dvou nemocnych z 9 oSetie-
nych se podatilo dosahnout obnovy primarnich peristaltickych vin
v Casti jicnu. Takova zména zatim nebyla manometricky objekti-
visovana a literarné popsana. Obnovy peristaltiky v rozsahu celé-
ho jicnového téla bylo v jednom piipadé dosazeno az po Hellero-
v¢ myotomii.

Literatura

1. Annese V., Basciani M., Borrelli O. et al.: Intrasphincteric injection
of botulinum toxin is effective in long-term treatment of esophageal acha-
lasia Muscle Nerve, 21, 1998, ¢. 11, s. 1540—1542.

2.Albanese A., Bentivoglio A.R., Cassetta E.: Review article: the use of
botulinum toxin in the alimentary tract Aliment. Pharmacol. Ther., 9, 1995,
¢. 6, s. 599—604.

3. Blitzer A., Brin ML.F.: Use of botulinum toxin for diagnosis and mana-
gement of cricopharyngeal achalasia. Otolaryngol. Head Neck. Surg.,
116, 1997, ¢. 3, s. 328—330.

4. Del Genio A., Di Martino N., Maffettone V. et al.: Failure of surgical
treatment for achalasia: diagnosis and treatment. Ann. Ital. Chir., 66, 1995,
¢. 5,s. 587—595.



HEP A et al: IS THE COMPLEX THERAPY OF ACHALASIA ...

437

5. Ferguson M.K., Reeder L.B., Olak J.: Results of myotomy and par-
tial fundoplication after pneumatic dilation for achalasia. Ann. Thorac.
Surg., 62, 1996, ¢. 2, s. 327—330.

6. Fishman V.M., Parkman H.P., Schiano T.D. et al.: Symptomatic im-
provement in achalasia after botulinum toxin injection of the lower esop-
hageal sphincter. Amer. J. Gastroenterol., 91, 1996, ¢. 9, s. 1724—1730.

7. Garrigues V., Ponce J., Galvez C. et al.: Achalasia-like syndrome as
the first manifestation in a patient with CREST syndrome. Europ. J. Gas-
troenterol. Hepatol., 8, 1996, ¢. 3, s. 289—2891.

8. Gordon J.M., Eaker E.Y.: Prospective study of esophageal botuli-
num toxin injection in high-risk achalasia patients. Amer. J. Gastroente-
rol., 92, 1997, ¢. 10, s. 1812—187.

9. Gutierrez-Galiana E., Botoman V.A., Bech H.: Symptomatic gastro-
paresis in a patient with achalasia. J. Clin. Gastroenterol., 27, 1998, ¢. 2,
s. 166—168.

10. Hammond P.D., Moore D.J., Davidson G.P. et al.: Tandem balloon
dilatation for childhood achalasia. Pediat. Radiol., 27, 1997, ¢. 7, s. 609—
613.

11. Hep A., Vaiiaskova E., ToSnerova V. et al.: Radionuclide oesophageal
transit scintigraphy — a uesfull method for verification of oesophageal dys-
motility by cervical vertebropathy. Dis. Esophagus, 12, 1999, s. 47—50.

12. Hildebrand T., Podracky J., Rezucha P. et al.: Clinical monito-
ring of patients following pneumatics dilatation and surgery of achala-
sia II. United European gastroent. Week, Barcelona, July, 1993, Abstr.
A 256.

13. Hildebrand T., Veseliny E., Fedurco M. et al.: A contribution to the
estimation of achalasia treatment efficiency pneumatic dilatation and
botulotoxin (Dysport. 9th World Congress, Joint meeting of surgeons and
gastroenterologist, Nagasaki, Oct. 1999, Abstr. 356.

14. Hildebrand T., Podracky J., Zakuciova M.: Diagnostikaa liecba
ochoreni ezofagu. Vniti. Lék., 39, 1993, €. 2, s. 132—135.

15. Horgan S., Hudda K., Eubanks T.: Does botulinum toxin injection
make esophagomyotomy a more difficult operation? Surg. Endosc., 13,
1999, ¢. 6, s. 576—579.

16. Hyrdel R., Hendrich F., Slamei J.: Vyznam stanovenia bazalneho
sérového gastrinu a réznych stimulacnych testov pre upresnenie priciny
recidivy vredu po resekénych operaciach. XIX. Czechoslovak Congres of
gastroenterology with int. particip Karlove Vary, listopad 1984, Abstr. 196.

17. Hyrdel R.: osobni sdéleni Brno, 1999.

18. Chang E.Y., Chey W.Y., Ouyang A.: Effect of transcutaneous nerve
stimulation on esophageal function in normal subjects — evidence for a so-
matovisceral reflex. Amer. J. Chin. Med., 24, 1996, ¢. 2, s. 185—192.

19. Katzka D.A., Castell D.O.: Use of botulinum toxin as a diagnostic/
therapeutic trial to clarify an indication for definitive therapy in patients
with achalasia. Amer. J. Gastroenterol., 94, 1999, &. 3, s. 637—642.

20. Koshy S.S., Nostrant T.T.: Pathophysiology and endoscopic/balloon
treatment of esophageal motility disorders. Surg. Clin. North Amer., 77,
1997, ¢. 5, 5. 971—992.

21.Maratka Z. a spol.: Klinicka gastroenetrologie. Praha, Avicenum 1988.

22. Meshkinpour H., Haghighat P., Meshkinpour A.: Quality of life
among patients treated for achalasia. Dig. Dis. Sci., 41, 1996, ¢. 2, s.
352—326.

23. Mueldorfer S.M., Schneider T.H., Hochberger J. et al.: Esophage-
al achalasia: Intraspincteric injection of botulinum toxin a versus ballon
dilation. Endoscopy, 31, 1999, ¢. 7, 417—521.

24. Panaccione R., Gregor J.C., Reynolds R.P. et al.: Intrasphincteric
botulinum toxin versus pneumatic dilatation for achalasia: a cost mini-
mization analysis. Gastrointest. Endosc., 50, 1999, €. 4, s. 492—498.

25. Pasricha P.J., Rai R., Ravich W.J. et al.: Botulinum toxin for acha-
lasia: long-term outcome and predictors of response. Gastroenterology,
110, 1996, ¢. 5, s. 1410—1415.

26. Patti M.G., Pellegrini C.A.: Endoscopic surgical treatment of prima-
ry oesophageal motility disorders. J.R. Coll. Surg. Edinb., 41, 1996, ¢. 3,
s. 137—142.

27. Pokorny J.: Achalasie jicnu — 1é¢ba botulotoxinem. Ces. a Slov.
Gastroent., 51, 1997, ¢. 5, s. 173—176.

28. Ponce J., Garrigues V., Ramirez J.J. et al.: The clinical significance
of the magnitude of esophageal dilatation in idiopathic achalasia. Gas-
troenterol. Hepatol., 19, 1996, ¢. 5, s. 235—239.

29. Prakash C., Freedland K.E., Chan M.F. et al.: Botulinum toxin
injections for achalasia symptoms can approximate the short term effica-
cy of a single pneumatic dilation: a survival analysis approach. Amer. J.
Gastroenterol., 94, 1999, ¢. 2, s. 328—333.

30. Prasek J.: Dynamicka scintigrafie jicnu, metodika a hodnoceni. Slov.
Radiol., 1, 1999, ¢. 6, s. 40—43.

31. Prasek J., Dité P.: Normélni hodnoty dynamické scintigrafie jicnu.
Slov. Radiol., 1, 1999, ¢. 6, s. 57—59.

32. Pratschner T., Schiessel R., Stacher M. et al.: Dilatationsbehan-
dlung der Achalasie als Initialtherapie. Ergebnisse einer prospektiven
Studie. Wien. klin. Wschr., 108, 1996, ¢. 7, s. 191—195.

33. Schiano T.D., Fisher R.S., Parkman H.P. et al.: Use of high-resolu-
tion endoscopic ultrasonography to assess esophageal wall damage after
pneumatic dilation and botulinum toxin injection to treat achalasia. Gas-
trointest. Endosc., 44, 1996, ¢. 2, s. 151—157.

34. Seelig M.H., DeVault K.R., Seelig S.K. et al.: Treatment of achala-
sia: recent advances in surgery. J. Clin. Gastroenterol., 28, 1999, ¢. 3, s.
202—207.

35. Shoenut J.P., Duerksen D., Yaffe C.S.: A prospective assessment of
gastroesophageal reflux before and after treatment of achalasia patients:
pneumatic dilation versus transthoracic limited myotomy. Amer. J. Gas-
troenterol., 92, 1997, ¢. 7, s. 1109—1112.

36. Siroky M., Rejchrt S., Bures J.: Pouziti botulotoxinu v terapii acha-
lazie. Prvni vlastni zkuSenosti s 1é¢bou u t¥i nemocnych. Ces. a Slov.
Gastroent., 52, 1998, ¢. 3, s. 106—109.

37. Vaezi ML.F.,, Richter J.E., Wilcox C.M. et al.: Botulinum toxin versus
pneumatic dilatation in the treatment of achalasia: a randomised trial.
Gut, 44, 1999, ¢. 2, s. 231—239.

38. Vaezi MLF,, Richter J.E.: Current therapies for achalasia: compari-
son and efficacy. J. Clin. Gastroenterol., 27, 1998, ¢. 1, s. 21—35.

39. Wehrmann T., Kokabpick H., Jacobi V.: Long-term results of endo-
scopic injection of botulinum toxin in elderly achalasic patients with tor-
tuous megaesophagus or epiphrenic diverticulum. Endoscopy, 31, 1999,
¢. 5, s. 352—358.

Received February 9, 2000.
Accepted June 8, 2000.



