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ONSOZ

5 yillik genel cerrahi asistanlik egitimim boyunca bilgi ve gorgiisiinden faydalandigim,
yardimlarint en zor zamanlarim da bile yanimda hissettigim basta Genel Cerrahi
Anabilim Dali Baskanimiz Saymn Prof. Dr. Cenap DENER olmak iizere, Prof. Dr.
Mikdat BOZER, Dog. Dr. Meral SEN, Dog. Dr. Aydin INAN ve tiim degerli hocalarima
tesekkiiri bir bor¢ bilirim. Bu tezi hazirlamam da bir an olsun bile destegini
esirgemeyen Yrd. Dog. Dr. Onder SURGIT ve Radyoloji Anabilim Dali Ogretim Uyesi
Yrd. Dog. Dr. Kaythan AKIN hocama ayrica tesekkiir ederim. Asistanligim boyunca
beraber ¢alistigim mesai arkadaslarima, servis ve ameliyathane c¢alisanlarimiza tesekkiir
ediyorum. Son olarak bugiinlere gelmemde biiyiik katkilar1 olan annem, babam ve esim

basta olmak iizere tiim aileme slikranlarimi sunuyorum.



OZET

Amag: Laparoskopik Nissen Fundoplikasyonu (LNF) esnasinda gastrika breveslerin
(GB) kesilmesinin mide fundus ve dalak kanlanmasi iizerine etkisinin olup olmadiginin

dinamik Manyetik Rezonans Goriintiileme (MRG) incelemesi ile degerlendirilmesidir.

Gere¢ ve Yontem: Bu ¢alismaya, preoperatif olarak 6zofagogastroduodenoskopi ve 24
saat PH monitdrizasyonu ile Gastrodzofageal Reflii Hastaligi (GORH) tanis1 konulan ve
LNF planlanan 14 hasta dahil edildi. Hastalara EKim 2006- Mart 2010 tarihleri arasinda
Fatih Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Genel Cerrahi Anabilim dalinda ayni cerrah
tarafindan (Siirgit), ayni standart teknikle, LNF uygulandi. Operasyondan 1 hafta dnce
ve 15 giin sonra tiim hastalara gastrik fundus ve dalak kanlanmasinin degerlendirilmesi
amaci ile dinamik MRG incelemesi yapildi. Preoperatif ve postoperatif olarak sinyal
intensitesinin zamana gore degisimi Olgiilerek gastrik fundus ve dalak perfiizyonu

degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarimizda cerrahi Oncesine gore cerrahi sonrasi DeMeester skorunda
istatistiksel olarak anlamli oranda diisiis saptandi (p<0,001). Her bir dinamik MRG faz1
icerisinde dalaktan yapilan pre-op ve post-op Olglimler arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu (a Bonferroni diizeltmesine gore p>0,01). Her bir dinamik MRG faz1
icerisinde mideden yapilan pre-op ve on kesit post-op Ol¢iimler arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark yoktu (a Bonferroni diizeltmesine gore p>0,0033). Her bir dinamik
MRG faz1 igerisinde mideden yapilan pre-op ve arka kesit post-op 6l¢iimler arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (a Bonferroni diizeltmesine gore p>0,0033). Her

bir dinamik MRG faz1 igerisinde mideden yapilan 6n ve arka kesit post-op Ol¢iimler



arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (a Bonferroni diizeltmesine gore

p>0,0033).

Sonug¢: Bu ¢aligma, literatiirde LNF operasyonu esnsasinda GB’lerin kesilmesinin mide
fundus duvar1 ve dalak parankim kanlanmasina etkilerini dinamik kontrastli MRG
incelemesi ile arastiran ilk calismadir. Calismamizda hasta grubumuzda LNF
operasyonu Oncesi ile sonrasi arasinda s6zii edilen dokularda istatistiksel olarak anlaml
perfizyon farkliligi saptamadik. Ancak hasta sayimizin azlig1 nedeniyle fazla sayida
hasta gruplar1 ile yapilacak benzer calismalarin gerekli oldugunu diisiinmekteyiz.
Bulgularimiz 1s18inda GB’ler kesilerek uygulanan LNF’nun, mide fundus ve dalak
parankimi kanlanmasina etkisinin olmadig1 ve GORH’larinin tedavisinde giivenle tercih

edilebilecek bir yontem oldugu kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Laparoskopik Nissen Fundoplikasyon, Gastrika brevesler, Gastrik

fundal, dalak kan akimi1



ABSTRACT

Purpose: The purpose is to examine and evaluate if there is any effects of the division
of Gastrica Breves on Perfusion of Gastric fundus and Spleen with the dynamic

Magnetic Resonance Monitoring (MRG).

Instrument and method: In this study 14 patients who was diagnosed with
gastroesophageal reflux disease (GERD) by preoperative esophagogastroduodenoscopi
and 24 hour PH monitoring and planned LNF were included. Between October 2006
and March 2006, LNF was applied to these patients with the same technique by the
same surgeon (Siirgit) in Fatih University General Surgical Division. Every patient was
examinated one week before the operation and 15 days later from the operation with
dynamic MRG in order to examine gastric fundus and spleen perfusion. By measuring
the change of the signal intensity preoperatively and postoperatively in terms of time,

gastric and spleen perfusion is examined.

Findings: In our patients, there is a statistically significant decrease in DeMeester score
after the surgical (p<0,001). In each dynamic MRG phase there is not a significant
difference between pre-op and post-op measurements from spleen (According to a
Bonferroni correction p>0,01). There is not a statistically significant difference between
each dynamic MRG phase, pre-op and front section post-op measurements from gastric
wall (According to a Bonferroni correction p>0,0033). In each dynamic MRG phase,
there is not a statistically significant difference between, pre-op and back section post-
op measurements from gastric wall ( According to a Bonferroni correction p>0,0033).

In each dynamic MRG phase, there is not a statistically significant difference between



back and front post-op measurements from gastric wall ( According to a Bonferroni

correction p>0,0033).

Results: This study is the first study in the literature which researches during LNF
operation, effects of the division of GB’s on gastric fundus wall and spleen parenchyma
perfusion with MRG with the dynamic contrast. In our study, we did not see any
statistically significant difference between before and after the LNF operation in the
perfusion of mentioned tissues. However, because of having a little amount of patients
in our study, we think it is necessary to make similar studies with groups of large
amounts of patients. With the enlightment of our findings, we think that there is no
effect of LNF which is applied by the division of GB’s on the perfusion of gastric
fundus and spleen parenchyma and it is a method that can be chosen safely in the

treatment of GERD.

Key words: Laparoscopic Nissen Fundoplication, Gastrica breves, Gastric Fundal,

Spleen perfusion
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1. GIRIS VE AMAC

Mide igeriginin retrograd olarak &zofagusa gecmesine gastrodzofageal reflii (GOR)
denir. Yasam kalitesini olumsuz etkileyecek sekilde haftada iki ya da daha fazla giin
retrosternal  yanma  veya endoskopide mukozal kayip (erozyon veya
iilser)’Gastrodzofageal Reflii Hastaligi’(GORH) olarak kabul edilir. Ozofagusta
endoskopik olarak mukozal kayip olan GORH eroziv reflii hastaligi (ERH), mukozal
kaylp olmayan GORH non-eroziv reflii hastaligit (NERH) olarak adlandirilir (1).
Etiyopatogenezde alt 6zofagus sfinkter (AOS) yetmezligi, gegici alt 6zofagus sfinkter
relaksasyonlar1 (GAOSR), gecikmis 6zofagus klirensi, asit hipersekresyonu, gecikmis
mide bosalmasi ve mukozal savunma mekanizmalarindaki bozukluklar su¢lanmaktadir
(2,3). GORH pirozis, asit regiirjitasyonu, gogiis agrisi, disfaji ve odinofaji gibi cesitli
klinik bulgulara neden olabilmektedir (1,4). Hastalarin yaklasik 1/3’i tipik semptomlara
sahiptir (5). GORH olanlarin bir kisminda 6zofageal mukozada intestinal metaplazili
kolumnar epitel gelisir, buna Barrett 6zofagus denir (6,7). Bu durumun 6zofageal
adenokarsinom ig¢in risk faktorii oldugu bilinmektedir (4,7,8,9). Barrett 6zofagusun
GORH’larinda saptanma prevelans1 %15-20 ve bu hastalarda adenokarsinom gelisme
oran1 her yil icin %0,5°dir (10). GORH, &ézofagus disinda agiz, dis, akciger, kulak,
burun ve bogaz bolgelerini de ilgilendiren belirtiler ile ortaya c¢ikabilir (11).
Semptomatik hastalarda endoskopi ile 0zofajit saptanma prevalansi, genel

populasyondakinden yaklasik 100 kat yiiksektir (12).

Medikal tedavi ile yeterli asit kontrolii saglansa bile, defektif AOS yapisini

diizeltemediginden dolayr non-asit refli devam eder. Ozellikle geceleri olan



regiirjitasyon kontrol altina alinamaz ve ekstra 6zofageal bulgular (larenjit, pndmonitis,
astma) devam edebilir (13). AOS yetmezligi olan GORH nin medikal tedavisi sonrasi
niiks goriilme oran1 %85-90’1ar1 bulmaktadir (14). Cerrahi tedavinin medikal tedaviden
daha etkin ve daha ucuz olmasi nedeniyle giiniimiizde cerrahi yontemler yaygin olarak
uygulanmaktadir (15). Ameliyat sonrasinda siskinlik, ishal, agizdan gaz ¢ikaramama
gibi birtakim gastrointestinal yan etkiler goriilebilmesine ragmen, %1’den az mortalite
ve komplikasyon oraniyla Laparoskopik Nissen Fundoplikasyonu (LNF), gliniimiiz i¢in

altin standart tedavi yontemi olarak kabul edilmektedir (16).

Bu c¢alismanin hipotezi; LNF’da gastrika breveslerin (GB) korunmamasinin
mide fundus ve dalak kanlanmasi {izerine etkisinin olup olmadiginin dinamik Manyetik

Rezonans Goriintiilleme (MRG) incelemesi ile degerlendirilmesidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Anatomi-Histoloji-Embriyoloji

Embriyonik 6zofagus, laringotrakeal divertikiiliin her iki tarafinda longitudinal oluklarin
olusmasi1 ve mediale dogru biiyiiyerek birlesip trakea6zofageal septumu olusturmalari
ile meydana gelir. Bu septum 6n barsagi ventral laringotrakeal tiip ve dorsal 6zofagusa
ayirir. Ozofagus hizli bir sekilde uzayarak gebeligin 7. haftasinda nihai uzunluguna
erisir. Ust 6zofagus c¢izgili kasi kaudal bronsial arktan gelisir ve vagus tarafindan
innerve edildir. Alt 6zofagusun diiz kasi splanknik mezenkimden gelisir ve neural

krestten gelisen visseral pleksus tarafindan innerve edilir (17).

Ozofagus, besinlerin mideye gegisini saglayan, farinks ile mide arasinda yer
alan, erigkinlerde ortalama 25 cm uzunlugunda, 1,5-2,5 cm genisliginde, gergin ve
esnek bir organdir. Krikoid kikirdak seviyesinden baslayip, diyafragmay1 penetre edip
genellikle mideye baglandig1 11. torakal vertebra seviyesinde sonlanir. Once siiperior
mediastende daha sonra posterior mediastende uzanir ve diyafragmatik hiatusdan
gecerek karin bosluguna girer. Servikal, torakal ve abdominal olmak {izere 3 boliimden
olusur. Servikal bdliimde o6zofagus; Oniinde trakea, yanlarda karotis ve arkada
vertebralarla komsudur. Torakal 6zofagus yaklasik 20 cm uzunlugunda olup torakal 10
seviyesinde diyafragmatik hiatusdan geger. Abdominal kisim en kisa segmenttir.
Karacigerin sol lobu arkasinda olan sulkus &zofagealisin iginde ilerler ve torakal 11

seviyesinde mide ile birlesir. Krikoid kikirdak 6niinde, sol ana bronsu gaprazladig



yerde, arkus aortay1 ¢aprazladigi yerde ve diyafragmayr gectigi yerde olmak lizere

0zofagusun 4 tane darlik olan kismi1 vardir.

Ozofagus icten disa dogru mukoza, submukoza, muskiiler ve adventisya
tabakalarindan olusur. Mukoza cok katli yassi epitelle doselidir. Mide ile birlestigi
yerde, 1-2cm’lik kisimda ise bu epitel silindirik epitele doniismektedir. Mukoza
tabakasinda gida maddelerinin gecisi sirasinda 6zofagusun genislemesiyle kaybolan
plikalar mevcuttur. Mukozanin altinda uzunlamasina seyreden diiz kas liflerinin
olusturdugu, lamina muskularis mukoza denilen bir tabaka vardir. Bu tabaka iist
kisimlarda bulunmaz ve asagilara indik¢e kalinlasir. Muskuler tabaka igte sirkiiler ve
dista longitlidinal olmak iizere iki sira kas tabakasindan olusur. 1/3 tist kismi ¢izgili, 1/3
orta kismi hem ¢izgili hem diiz kas liflerinden, 1/3 alt kismi ise sadece diiz kas
liflerinden olusur. Longitiidinal kas liflerinin kasilmasi 6zofagusun boyunu kisaltir.
Sirkiiler kas tabakasi 6zofagusu sarmal olarak sarar. Submukoza tabakasinda kan
damarlar, sinirler ve miik6z bezler bulunur. Glandula 6zofagealis denilen bu bezlerin
uzun kanallar1 6zofagus liimenine agilir. Ozofagusun gergek bir serozasi yoktur. En

dista yer alan adventisya tabakasi bag dokusu yapisindadir (18).

Ozofagus; inferior tiroid arterden, bronsiyal arterden, aortadan ¢ikan dallardan,
gastrik arterin assenden dalindan ve inferior frenik arterden beslenir. Tim bu dallar
0zofagusda uzunlamasina seyrederler. Kapillerlerden gelen kan 6nce submukozal ven6z
pleksusa, oradan da periézofageal vendz pleksusa dokiiliir. Servikal bolge inferior tiroid
vene, torakal bolge bronsiyal, azigos ve hemiazigos venlerine, abdominal bélge ise
koroner venlere dokiiliir. Ozofagusun vendz ag1 mideninki ile devam eder. Bu sistem

portal hipertansiyonu olan hastalarda, portal sistemin azigos araciligiyla vena kava



siiperiora drene olmasini saglayan dnemli bir Kkollateral yoldur. Ust 1/3’iin lenfatik
drenaji derin lateral servikal lenf nodlarina, orta 1/3’iinki siiperior ve posterior
mediastinal lenf nodlarina, alt 1/3’tinki ise gastrika sinistra lenfatiklerine ve buradan da
¢dlyak lenf nodlarmna olur (19). Ozofagus c¢izgili kas liflerini, nervus laringeus
inferior’dan gelen somatomotor lifler, ¢izgisiz kas liflerini ise trunkus sempatikusdan
gelen sempatik lifler ve nervus vagus’tan gelen parasempatik lifler innerve eder. Bu
sempatik ve parasempatik lifler biri kas lifleri arasinda, digeri de submukozada olan iki

sinir ag1 olustururlar (20).

Mide, gestasyonun 5. haftasinda tiibiiler embriyolojik 6n barsakta bir dilatasyon
olarak baslar. Yedinci haftada iner, rotasyona ugrar, biiylik kurvaturun orantisiz uzamasi
ile daha da dilate olup normal anatomik sekil ve pozisyona gelir. Midenin temel islevi
yutulan besinlerin sindirime ve emilime hazirlanarak ince barsaga gecisini saglamaktir.
Sindirim bagslangicinda, birka¢ saat boyunca 6giiniin kat1 kismi depolanirken boyutu
azaltilir ve basit metabolik bilesenlerine ayrilir. Midenin en proksimal boliimii kardia
olarak adlandirilir ve 6zofagusa baglanir. Hemen kardianin proksimalinde fizyolojik
AOS mevcuttur. Distalde pilor distal mideyi (antrum) duodenuma baglar. Mide,
gastrodzofageal bileske (GOB) ve pilorda fikse olmasina ragmen biiyiik orta boliimii
mobildir. Fundus midenin {ist kisminin en biiyiik pargasidir, gevsektir ve genisleyebilir.
Superiordan diyafragma ve lateralden dalak ile siirlidir. Midenin govdesi en biiylik
parcasidir ve korpus olarak adlandirilir. Gévde parietal hiicrelerin biiyiik kismini igerir,
biiyiik ve kiigiik kurvaturla sinirlidir. Insisura angulariste kiigiik kurvatur aniden saga
dogru acilanir. Burast korpusun bittigi antrumun basladigi noktadir. Fundus ile
0zofagusun sol kenari arasinda his ag¢is1 bulunur. Midenin transvers kolon, karaciger,

dalak, diyafragma ile komsulugu vardir.



Midenin kanlanmasi ¢6lyak arter tarafindan saglanir. Kii¢iik kurvatur boyunca
sag ve sol gastrik arterler, biiyiikk kurvatur boyunca sag ve sol gastroepiploik arterler
olmak tizere dort ana arter bulunur. Ayrica proksimal midenin bir kismu inferior frenik
arterden ve dalaktan koken alan kisa gastrik arterlerden kanlanmaktadir. Midenin en
biiyiik arteri sol gastrik arterdir ve %15-20 oraninda sol hepatik arterden koken alabilir.
Major arterler arasinda yaygin anastomoz mevcuttur. Genel olarak venler arterlere
pareleldir. Sol (koroner) ve sag gastrik venler genellikle portal vene drene olmaktadir.
Sag gastroepiploik ven superior mezenterik vene, sol gastroepiploik ven ise splenik

vene drene olur.

Midenin lenfatik drenaji damarlanma ile paralellik gosterir. Superior gastrik,
suprapilorik, pankreatikolienal ve inferior gastrik/subpilorik olmak iizere dort gruba
ayrilir. Bu gruplarin tamami ¢dlyak gruba ve torasik duktusa drene olmaktadir. Midenin
hem parasempatik hemde sempatik sistem tarafindan innervasyonu vardir. Vagus kafa
tabanindan ¢iktiktan sonra GOB’de sag ve sol olmak iizere ikiye ayrilir. Sol vagus
karacigere dal verir ve midenin anteriorundan, sag vagus ¢dlyak dalin1 vererek midenin
posteriorundan ilerler. Sempatik sinirler T5-T10’dan koken alir ve splenik sinirden
¢olyak gangliyonuna kadar uzanirlar. Mide de ayrica auerbach ve meisner otonomik

pleksuslar1 da mevcuttur (21).

Dalak gestasyonun 4. haftasindan sonra dorsal mezogastriumun sol yarisinin
mezenkimal farklilagmasindan olusmaktadir. Dalagin anteriorunda kalan dorsal
mezenterin bu segmenti gastrosplenik ligaman olarak kalirken, dalagin dorsalinde kalan

dorsal mezenter splenorenal ligamani olusturur (22,23). 8-9. haftalar arasinda ince kan



damarlar1 gelisir. 4. ayda beyaz ve kirmizi pulpa tesekkiil eder. 6.aydan sonra IgM ve

IgG sentezlenmeye baglar.

Insanda, sol hipokondriumda ve kismen arka ucu epigastrik bdlgede bulunan
dalak, mide fundusu, pankreas, sol bobrek, diyafragma ve kolonun sol fleksurasi ile
komsuluk gosterir. 9. ve 11. kot arasinda uzanan dalak, tamamen intraperitoneal bir
organdir. Eriskinde ortalama 12 cm uzunlugunda, 7 cm genisliginde, 3-4 cm
kalinligindadir. Ortalama agirligi yetiskinde 150 gr olup 30-300 gr arasinda degisir.
Gastrosplenik ve splenorenal ligamanlar major, splenofrenik ve splenokolik ligamanlar
ise mindr ligamanlar olarak adlandirilir. Pankreas kuyrugu, splenik arter ve ven
splenorenal ligamanin i¢indedir. Gastrosplenik ligaman i¢inde kisa gastrik arterler ve
gastroepiploik arter bulunur. Minér ligamanlar portal hipertansiyon ve hipersplenizm
gibi durumlar disinda avaskiilerdirler. Dalak, ¢6lyak trunkusun en biiyiik dali olan
splenik arterle beslenir. Ayrica kisa gastrik arterlerden de beslenir ve buna dalagin
kollateral dolagimi denir. Splenik arter, splenorenal ligamanin iginde 3-5 dal verdikten

sonra hilusa girer (23).

Dalag1 orten periton altinda fibroelastik yapida, dalag: trabekiillere ayiran kapsiil
bulunur. Damar dallari ile birlikte trabekiilalar, alt dallara ayrilirlar ve organin gatisini
olustururlar. Olusturulan iskeletin i¢ini dalak pulpasi doldurur. Pulpanin biiyiik bir
kism1 kan damarlari ile zengin oldugu i¢in kirmiz1 goriiniir ve kirmizi pulpa adint alir.
Kirmiz1 pulpa retikiiler, siingerimsi bir ag seklindeki yap1 i¢inde, anastomozlar yapan
arter ve vaskiiler siniisler sistemidir. Dalak pulpasi i¢inde, etrafi kirmizi pulpa ile ¢evrili
lenfosit gruplar1 gri-beyaz goriiniimleri nedeniyle beyaz pulpa olarak isimlendirilirler.

Beyaz pulpanin bir kismi1 dalak pulpasi iginde, biiyiik arter dallar1 etrafinda silindirik bir



bi¢imde yerlesim gosterir ve bunlara periarteriyal lenfatik kiliflar adi verilir. Dalakta
beyaz pulpa ile kirmizi pulpanin birlesim yerine marjinal bolge adi verilmektedir.

Filtrasyon ile hiicre ayiriminin biiyiik kismi bu bolgede olur (24,25).

Segmenter arter dallari, kapsiiliin trabekiilleri ile birlikte dalak igine girerler
(trabekiiler arterler) ve periarteriyal lenfatik kiliflar igine girdiklerinde santral arterler
adin1 alirlar. Santral arter kirmizi pulpaya kadar gider ve folikiiler arteriyollere
doniiserek kordlarda sonlanir. Gelen kan bu yapiya agilip filtre edildikten sonra vendz
sinozoitlere girer, buradan da splenik vene agilir. Dalak igindeki venler segmenter
arteriyal anatomiyi takip etmezler. Splenik ven, pankreas boynunun arkasinda siiperior
mezenterik ven ile birleserek portal veni olusturur. Dalaktaki lenf akimi, kan akiminin
ters yoniinde olmaktadir. Kirmizi pulpanin veniiler ucundan baglayan sivi akimi kirmizi
pulpanin i¢inden gecer, marjinal bdlge ve beyaz pulpayr gecerek lenfatik damarlara
girer. Dalaktaki lenfatik damarlar santral arterler, trabekiillerin proksimal kisimlarinda
ve beyaz pulpa iginde yer alirlar. Dalagin kapsiil ve i¢indeki lenfatikleri, hilustaki lenf
nodlarma drene olur. Bu lenf nodlarina siklikla distal pankreas ve mide biiyiik kurvatur
lenfatikleri de drene olur. Dalagin sinirleri ¢6lyak pleksustan ¢ikar ve splenik artere
eslik ederek dalaga ulasirlar. Dalagin immunolojik, filtrasyon, depolama, hematopoez,
yara lyilesmesi, plazma hacmi ve albiimin sentezi {lizerine diizenleyici fonksiyonlari

vardir (25).

2.1.1. Patofizyoloji
Insan antireflii mekanizmas1; bir pompa, 6zofagus govdesi ve bir valf gdrevi gdren
AOS’den olusur. Normal bireyler ve hastalarda tim GOR epizotlarinin ortak

belirleyicisi refliiye kars1 olan normal GOB’nin kaybedilmesidir. Bu durum genellikle



gecici veya kalici olabilen diisiik veya azalmis AOS rezistansina sekonder olarak ortaya
cikar. Yapisal defektli bir sfinkter kalict bir AOS kaybina yol agarak, sirkadyan siklus
boyunca gastrik igerigin 6zofagusa refliisiine izin verir. GOB’nin gegici kayb1; besin ve
havayla olusan mide dilatasyonu, artmis intragastrik/intraabdominal basing ve gecikmis
mide bosalmasi gibi bazi gastrik anormalliklere sekonder olusabilir. Bu sfinkter
mekanizmasinda gegici kayiplar hastaligin erken evrelerinde ortaya ¢ikar, fizyolojik ve

patofizyolojik postprandiyal refliiniin olas1 mekanizmalar1 olarak kabul edilir.

AOS’nin kisalmasi, ayaktayken refliiye ve &zofagus yassi epitelinin gastrik
ortama prolapsusuna sekonder GOB’de inflamatuvar degisikliklere yol acar. Zaman
gectikge, siirekli inflamasyon ve hiatal herni gelisimi kalic1 bir AOS fonksiyon kaybina
neden olur. Yatarken reflii epizotlari, eroziv 6zofajit ve barrett 6zofagus olusumu bunu

takip eder (26,27).

AOS diizeyinde yiiksek basinci saglayan, dolayisiyla refliiyii dnleyen faktorler:

* Mide i¢indeki pozitif basing
* Diyafragma kruslarinin kontraksiyonu (hiatus kaslari)
+ Ozofagogastrik bileskedeki dar ac1 (His acis1)

* Mide fundus mukozasinin kivrimlarinin 6zofagus girisinde yaptigi rozet

seklindeki pililer
» Midenin oblik kaslari
* Frenodzofageal membran
+  Ozofagusun peristaltizmi

» Vagus ve bazi gastrointestinal hormonlardir (26).



2.1.2. Hiatal herni

Diyafragmanin 6zofageal hiatusundaki anatomik zayiflik ya da defekt nedeniyle
intraabdominal organlarin toraksa ¢ikisina hiatal herni denir. Hiatus hernileri dort alt

gruba ayrilir (28).

2.1.2.1. Tip I Hiatal herni (Sliding herni)

Tip | yani sliding tip herni en sik goriilen tiptir. Burada 6zofageal hiatal agikligin
capindaki artma ve freno6zofageal membrandaki zayiflik kardia ve midenin toraksa
gegcisine izin verir. Gergek bir anatomik defekt s6z konusu olmayip anatomik yetmezlik
sonucu olusur. Sliding tip hernide gercek peritoneal bir herni kesesi yoktur. Gebelik,
obesite, kusma ve benzeri karmn igi basincini artiran durumlarda 6zofagogastrik

bileskenin toraksa siiritklenmesi sonucunda gelisebilir (29).

2.1.2.2. Tip 11 Hiatal Herni (Paratzofagial)

Tip II hiatus hernisi, paradzofageal ya da Rolling tip herni olarak da adlandirilabilir. Bu
tip hernide, frenodzofageal membranda anatomik defekt vardir. Kardianin yerinde
olmast ve intraabdominal 6zofagus segmentinin varligini devam ettirmesi nedeniyle
GOR nadirdir. Frenodzofageal membrandaki defekt peritonun gegisine izin verdiginden
gercek peritoneal herni kesesi mevcuttur. Midenin toraksa gogli sirasinda gastrik
volvulus, torsiyon, obstriiksiyon, strangiilasyon ve intratorasik gastrik dilatasyon gibi

oliimciil ve acil cerrahi tedavi gerektirecek klinik tablolar olusabilir (30).
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2.1.2.3. Tip 111 Hiatal herni

Tip 11 hiatus hernisi, kombine tip herni olarak da tanimlanabilir. Oldukga genis bir tip
I herni s6z konusu ise bu frenodzofageal membranin zayiflamasimna neden olur ve
sonucta kardia da toraksa siiriiklenir. Tip III hernide, paradzofageal hernide oldugu gibi
gercek peritoneal herni kesesi vardir ve kardia diyafragmanin tizerindedir. Uzun yillar
boyunca tedavi edilmeyen tip II herni varsa bu zaman igerisinde tip Il herniye

dontigebilir (31).

2.1.2.4. Tip IV Hiatal herni

Paradzofageal herni kesesi igerisine mide disinda transvers kolon, omentum gibi
yapilarin girmesi sonucu olusan hernilere Tip IV hiatal herni denir. Nadir olmakla
birlikte dalak ve ince barsaklarda herniye olabilir. S6z konusu organlarin herniasyonlari
acil cerrahi girisimleri gerektirebilir, bu nedenle tip IV hiatus hernisi tanisi

konuldugunda zaman ge¢irmeden cerrahi onarim gergeklestirilmesi onerilir (31).

>~ Y>> )~

diyafram |J- Gzofagus

.'_::i}ll

|

Maormal anatarni Tip | (sliding herni) Tip Il paradzofagiel herni

Sekil 2.1. Hiatal herni tipleri
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2.1.3. Tam

Tam igin oOncelikle hiatus hernisi olasihig akla gelmelidir. Istenilecek ilk tetkik
baryumlu 6zofagus-mide pasaj grafisidir. Bu tetkikte herniyi daha net
gorlntiileyebilmek amaciyla karina basing uygulanmasi, valsalva manevrasinin
yaptirilmasi ve hastanin bas asag1 pozisyona getirilmesi gerekmektedir. Bu manevralar
ile intraabdominal basing artirilarak herninin goriintiilenmesine olanak saglanir.
Grafileri degerledirirken kardianin diyafragmaya gére konumuna dikkat edilmelidir.
Bunun yaninda baryumlu 6zofagus pasaj grafisiyle reflii varlig1 yaninda, 6zofajite bagh
striktiir, gastrik iilser, volvulus ve herni posundaki retansiyonlar da degerlendirilebilir
(32). Baryumlu 6zofagus-mide pasaj grafisinde pozitif bulgu ya da hastada disfaji varsa
ikinci adim fleksibl fiberoptik 6zofagoskopidir. Tip | hernide OGB diyafragmanin
tizerinde degerlendirilir. Reflii s6z konusu oldugunda oOzofajite ait O6zofagus
mukozasinda eritem ve llserler izlenebilir. Endoskopi sirasinda {ilserler varsa sayisi,
yeri, derinligi degerlendirilmeli ve biyopsiler ile 6rnekler alinmalidir. Ayrica solunum
siklusu boyunca kardia agik olarak goriilityorsa bu refliiniin kanitidir. Fleksibl fiberoptik
0zofagoskopi ve/veya alinan biyopsilerle taniya gidilememis ise, hastanin disfaji
yakinmasi devam ediyorsa malignite yoniinden daha ayrintili degerlendirme i¢in rigit

6zofagoskopi yapilmalidir (33).

2.1.4. Fizyolojik reflii

Saglikli bireylerde giiniin herhangi bir déneminde GOR epizodlar izlenebilir. Reflii
oldugunda, normal bireyler asidik mide sivisin1 6zofagustan pozisyondan bagimsiz
olarak hizli bir sekilde temizlerler. Fizyolojik reflii, uyanik ve ayakta iken uyur ve yatar

pozisyona gore daha sik goriiliir. Bunun nedeni ilk olarak; AOS gevsemesi veya mide
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i¢i basicinin sfinkter basincini asmasi durumlarinda GOB’nin gegici kaybima baglh
reflii epizodlarmin olmasidir. GOB’nin gegici kayiplarmnin ortalama frekansinmn uyanik
ve ayakta pozisyonda iken uyur ve yatar pozisyona gore daha sik goriilmesine bagli,
refli olugsmas1 igin yatar pozisyonda daha az firsat vardir. Ikinci olarak; ayakta
pozisyonda iken dinlenme halindeki midede Olgiilen karin i¢i basing ile 6zofagusta
Olglilen negatif intratorasik basing arasindaki 12 mmHg’lik fark, ayakta iken mide
stvistnin dzofagusa akismi kolaylastirir, bu fark supin pozisyonda iken azalir. Ugiincii
olarak, normal bireylerde AOS basinci, supin pozisyonunda iken karmdaki hidrostatik
basincin sfinkterin intraabdominal boliimii ile appozisyonuna bagli olarak ayakta
pozisyona gore belirgin olarak fazladir. Ayakta pozisyonda iken karin i¢i basincin
atmosferik basinca kiyasla negatif olmasi mide igeriginin kardiya ya dogru
yonlendirilmesine ve 6zofageal reflii olusumuna zemin hazirlar. Fizyolojik reflii giin
icinde yaklagik 10-50 kez olabilir. Kisa siirmesi ve 6zofagusta hasar olugturmamasi

nedeniyle asemptomatik seyreder (34,35).

2.2. GASTROOZOFAGEAL REFLU HASTALIGI (GORH)

2.2.1. Tanim

Mide igeriginin spontan ve eforsuz olarak retrograd sekilde &zofagusa gegmesine
gastrodzofageal reflii (GOR) denir. Fizyolojik reflii, saglikli bireylerde goriilebilen, kisa
stireli, semptoma yol agmayan, gece goriillmeyen ve 6zofagusta hasara neden olmayan
durumdur (36,37). GOR ilk defa 1935 yilinda Asher Winkelstein tarafindan ortaya
konulmustur (38). Haftada bir veya daha sik pirozis veya regiirjitasyon varlig ile

karakterize klinik durum veya asit-peptik refliiye baghh distal Gzofagusta
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endoskopik/histopatolojik olarak degisiklikler saptanmasi1 Gastro6zofageal reflii

hastalig1 (GORH) olarak tanimlanir (39).

2.2.2. insidans

GORH, tiim diinyada en sik goriilen gastrointestinal problem ve &zofagusun en sik
goriilen hastaligidir. Son yillarda kesin olmamakla birlikte diyet aligkanligindaki
degisiklere bagli olarak sikligi giderek artmakta ve ciddi morbidite ve mortaliteye neden
olmaktadir (2). GORH’nin en tipik bulgusu olan retrosternal yanma hissinin (Heartburn)
toplumdaki siklig1 oldukca yiiksektir. Bati iilkelerinde insanlarin %50’sinin yilda en az
bir kez, %25’inin ayda en az bir kez, %10’unun haftada en az bir kez ve %5’inin de her
giin retrosternal yanma hissini tanimladiklar1 saptanmistir. Ulkemizdeki epidemiyolojik
caligmalarda da benzer sonuglar elde edilmistir. Retrosternal yanma hissi sikligi cografi
bolgelere gore degisiklik gosterir. Avrupa ve Kuzey Amerika’da daha sik rastlanirken
Afrika’da seyrek goriilmektedir. Gebe kadinlarda ozellikle 2. ve 3. trimestir da sik
goriilir. GORH kadin ve erkeklerde esit siklikta goriilmesine ragmen GORH’nin bir
komplikasyonu olan Barrett metaplazisi erkeklerde daha sik goriilmektedir. GORH’ nin
sikligi, komplikasyonlarinin goriillme orami ve siddeti yaslanma ile artmaktadir.
Herhangi bir sebepten dolay {ist gastrointestinal sistem endoskopisi yapilan insanlarda
rastlantisal olarak 6zofajit goriilme oran1 %2-5 civarmdadir. GORH semptomlart ile
endoskopik bulgular arasinda her zaman giiclii bir korelasyon olmayabilir. Semptomatik
GOR hastalarinin ancak yaridan az bir kisminda (%30-40) endoskopide &zofajit

bulgularina rastlanmaktadir (40,41).
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2.2.3. Etiyopatogenez

GORH multifaktoryel patogenezi olan bir hastaliktir. Ozofagus epitelinin gastrik igerik
ile hasarlanmasi ile olugsmaktadir. Bu da refliiden koruyucu mekanizmalar ile reflii
gelisimini  kolaylastiran ~ faktorler arasindaki  dengenin  bozulmasi  sonucu
gerceklesmektedir (42). Bunun sonucunda AOS’nin yapisal ya da islevsel
disfonksiyonu meydana gelir. Gegmiste GOR ’niin siirekli diisiik AOS basincina bagl
oldugu diisiiniilmiigse de, yapilan 6zofagus motilite Slgiimlerinde AOS tonusundaki
devamli bozukluktan daha ziyade, yutmaya bagli olmayan gegici AOS relaksasyonu
(GAOSR) esnasinda meydana geldigi gosterilmistir (43). Yapilan calismalarda reflii
epizotunun sadece %5-10’unun yutmaya bagli relaksasyon sirasinda olustugu
saptanmigtir. Bu oranin diisiik olmasinda relaksasyon siiresinin kisa olusu ve reflii
olugsa bile, arkadan gelen peristaltik dalga ile reflii igeriginin hemen mideye geri

dontisii rol oynamaktadir (44).

Gegici relaksasyonlar asemptomatik bireylerde giin i¢inde genellikle gegirme
sirasinda  ve postprandiyal olarak goriilmektedir. GAOSR sirasinda 6zofagus
govdesinde ilerleyen bir peristaltik dalga olmadigindan bu gegici relaksasyonlarin asit
refliisii ile birlikteligi siktir. GORH olan bireylerde eroziv ve non-eroziv grupta normal

bireylere kiyasla daha fazla gegici relaksasyon oldugu tespit edilmistir (43).

Refliiyii ortaya ¢ikaran nedenler asagida verilmistir (4).
- Alt 6zofagus sfinkter (AOS) biitiinliigiiniin bozulmasi
- Nokturnal reflii artis1

- Ozofageal klirensin aksamasi
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- Karn i¢i basing artigi

- Mide i¢i hacim ve asidite artisi

- Gecikmis gastrik bosalma

- Duodenogastrik reflii

- Midede hiperasidite

- Ozofageal doku bariyerinin hasar gdrmesi
- Hiatus hernisi

2.2.3.1. Anti Reflii Bariyer

Gastrodzofageal reflilyii dnlemede en dnemli bariyer AOS’dir (44). AOS; dzofagusun
karin igindeki bolimii, diyafragmatik krura, frenodzofageal ligament yapilarindan,
mukozal birlesimler ve keskin agilanmadan olusur (43,45). 2,5-3,5 cm uzunlugunda
olup, 6zofagusun diger yerlerine gore bag dokusu ve noronal yogunluk agisindan
zengindir. Sfinkterin alt sinir1 Z hatti olarak tanimlanir ve bu hattaki intraluminal
basing, antireflii bariyerin giiciinii yansitir (46,47). AOS normal insanlarda 15-40
mmHg arasinda degisebilen bir istirahat basincina sahiptir. Yutkunma ile birlikte
gidalarin 6zofagusdan mideye gecisini saglamak amaciyla AOS basinci diiser ve 3-6 sn
kadar diisiik kaldiktan sonra tekrar istirahat basincina ulasir. AOS basinci nérojenik,
miyojenik ve humoral mekanizmalarin kontrolii altindadir. Yagl yiyecekler, sigara,
baz1 ilaglar (kalsiyum kanal blokerleri, beta adrenerjik blokorler, nitratlar ve
antikolinerjikler) sfinkter basincini diisiiriirler. AOS nin istirahat basincinin diisiikliigii
ile 6zofajitin siddeti arasinda korelasyon oldugu gésterilmistir. AOS basincinm 10
mmHg’nin altinda olmas1 halinde reflii siklig1 artarken, basincin 5 mmHg altina

diismesi hemen her zaman GOR ile birliktedir. AOS basincinin genelde ¢ok diisiik
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oldugu sklerodermada &zofajit goriilme siklig1 artmistir. Normalde AOS basinc diiirnal
bir ritm gosterir, geceleri uyku sirasinda basing daha yiiksek, yemek sonrasinda daha

diisiiktiir. GOR'larinin %60-70’inde noktiirnal reflii bulunur (48).

AOS yutkunma olmadan da gevseyebilir. Normal insanlarda yutkunmaya bagl
olmayan 6zellikle yemek sonrasi donemde ve uykunun REM fazinda olmak iizere kisa
stireli olarak (genellikle <5dk) giin iginde saatte 1-4 kez kadar olabilen (ortalama 50-60
/ 24 saat) GAOSR, fizyolojik refliiniin hemen tamamindan sorumludur. AOS
postprandiyal periyod disinda giiniin diger vakitlerinde ve uykunun REM faz1 disindaki
diger dénemlerinde de gevseyebilir. Bu durum uygun olmayan GAOSR olarak
adlandirilir ve GORH’larindaki patolojik refliiden daha ¢ok bu mekanizmanimn sorumlu
oldugu kabul edilmektedir. GAOSR olusumunu tetikleyen mekanizma tam olarak
bilinmemekle birlikte kardianin gerilmesi ile uyarilan mekanoreseptorlerin ve
kolesistokinin, nitrikoksit, VIP (vazoaktif intestinal peptit) gibi nonadrenerjik ve
nonkolinerjik mediatorlerin rol oynadigi diisiiniilmektedir (49,50). Bazi ¢alismalarda
reflii hastalig1 olanlarda, reflii ataklarinin %63-74’{inden GAOSR nun sorumlu oldugu
gosterilmistir (43). Son yillarda yapilan ¢alismalarda GABA-B (Gamma-aminobiitirik
asit-beta) reseptorlerinin dnemli rol oynadig1 gosterilmistir. Bir GABA agonisti olan
Baclofeninin (Lioresal) postprandiyal reflii epizodu sayisin1 ve 6zofagusun aside maruz

kalma siiresini %40 oraninda azalttig1 gosterilmistir (48).
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AOS basincini azaltan ve artiran faktorler tabloda verilmistir.

Tablo 2.1. AOS basincini etkileyen faktérler;

AQSB artiranlar

AQSB azaltanlar

Farmakolojik ajanlar ve

Norotransmitterler

Hormonlar

Yiyecekler

Beta blokorler
NO antagonistleri
Kolinerjikler
Alfa adrenerjikler
Metoklopropamid
Antiasitler
Prostaglandin F2

Histamin

Gastrin

Motilin

Substance P
Pankreatik polipeptid
Bombesin
Leuenkefalin
Pitresin

Anjiotensin 2

Proteinli gidalar

Dopamin

Beta adrenerjikler
Kolinerjik antagonistleri
(atropin)

Nitrat

Kalsiyum kanal blokdrii
Morfin

NO

Prostaglandin E2
Serotonin

Dopamin

Sekretin

Kolesistokinin
Glukagon

VIP

Gastrik inhibitor peptid

Progesteron

Yaglar

Cikolata

Acil yiyecekler
Kahve

Alkol

Gastrik bosalma hizimn GORH’da rolii olup olmadigi konusu tartigmalidir.

Reflii 6zofajitli hastalarda mide bosalimi ile ilgili yapilan ¢alismalarda, mide
bosaliminda gecikme tesbit edilenler yaninda, farklilik bulunmadigini belirten

calismalar da mevcuttur (51,52). Artan gastrik voliimiin, GAOSR sikligin1 ve
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gastrodzofageal basing farkimi artirarak GOR’yii artirabildigi diisiiniilmektedir. Mide
bosalim1 belirgin olarak gecikmis olan reflii hastalarinda tibbi ve/veya cerrahi tedaviye
cevap Yyetersiz olabilir. Mide ve duodenum tiimorleri, duodenuma disardan basi
yapabilecek tiimorler, peptik striktiire yol agmis duodenum iilserleri ve siddetli
gastroparezide de tedaviye direngli GOR’niin bulunabilecegi unutulmamalidir (49).
Stacher ve ark. tarafindan yapilan ¢aligmada, total mide bosalim gecikmesinden daha
cok, proksimal mide bosaliminda gecikmenin reflii 6zofajite katkida bulundugu

saptanmustir (53).

Yapilan calismalarda hiatus hernisi olanlarda distal 6zofagusta peristaltik
aktivitenin  zayifladigi, asit klirensinin azaldigi ve GAOSR sikliginmn arttig1
gdsterilmistir. Hiatal herni varligi her zaman GOR ile birlikte degildir ancak hiatal herni
ile birlikte olan GORH genelde daha siddetli seyreder. GORH’larinin yaklasik yarisinda
sliding tipte hiatus hernisi bulunurken hiatus hernisi olanlarin ancak 1/3’inde GOR
saptanmaktadir. Uzun segment Barrett metaplazisi (>3cm) olan hastalarin %95’inde,
kisa segment Barrett metaplazisi (<3cm) bulunan hastalarin da %70’inde hiatal herni
bulunurken, non-eroziv reflii hastalarin da %30 oraninda hiatal herniye rastlanmaktadir
(50). Hiatal herni varhig GORH tanisi i¢in ne gerekli ne de yeterlidir, ayrica boyle bir
fingin varligi, daima diizeltici cerrahi bir girisim i¢in endikasyon olusturmaz. Hiatal

hernisi olan hastalarin birgogunun semptomu yoktur ve ¢oguda tedavi gerektirmez (54).

Luminal Klirensi

GORH’da mukozal hasarlanmanin siddeti, reflii materyalinin icerigine ve &zofagus
mukozasi ile temas siiresine baghidir. Ozofageal Kklirens (temizlenme) mekanizmalar

0zofagus mukozasimin reflii materyaline maruz kalma siiresinin kisalmasini saglar.
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Ozofagusun primer ve sekonder peristaltizmi, yutulan tiikriik, 6zofagusdaki submukozal
glandlarin bikarbonattan zengin sekresyonlari ve yer ¢ekimi 6zofageal Klirensi saglayan
baslica mekanizmalardir (48,55). Sekonder peristaltizm 6zellikle gece uyku sirasindaki
Klirensin saglanmasi bakimindan onemlidir. Normalde reflii olustugunda peristaltik
dalgalarla asit mideye geri gonderilmekte, ancak yaklasitk 1 ml kadar1 6zofagusta
kalmakta, bu da refleks yolla salgilanan tiikrilk sayesinde temizlenmektedir. Yapilan
calismalarda reflii 6zofajiti olan hastalar ve saglikli kontrol grubu arasinda tiikriik
fonksiyonlar1 ve kompozisyonlari bakimindan anlamli fark bulunmamustir (56). Tiikriik,
hem yiiksek miktarda bikarbonat ihtiva etmesi sayesinde Ozofagusa kagan asidi
notralize etmekte, hem de igerdigi epidermal biiyiime faktorii (EGF-Epidermal Growth

Factor) nedeniyle epitel rejenerasyonunu hizlandirmaktadir. (50,57).

Yaklagik 7 ml tiikriik 0.1 N HCL nétralize edebilir. Tiikriik salgilama hizt
yaklasik 0.5 ml/dk dir. Ozofagus tarafindan yapilan bikarbonat sekresyonu liimendeki
asit tarafindan sekrete ettirilebilir. Bikarbonat miktari pH 2 de dahi asidi 5 dakikada
notralize edebilir. Reflii hasarmin olugmasinda, 6zofageal asidifikasyon siiresi, reflii
sikhigindan daha fazla &neme sahiptir. Ozofagus peristaltizmi derin uyku, goz
hareketlerinin hizli oldugu dénemde (REM) gériilmez (56). GORH olanlarda reflii,
uykudan ziyade giindiiz uyanikken ortaya ¢ikmaktadir. Fakat uyku esnasinda luminal
klirens mekanizmalar1 ¢alismadigindan, ozellikle uzun siireli refliilerin olusmasi,
0zofajit gelisimi acisindan yiiksek risk tasimaktadir. Saglikli kisilerde, uykuda olusan
0zofageal asidifikasyonu, genellikle bir uyanma periyodu izler, boylece luminal klirens
mekanizmalar1 islemeye baslar. Ozofajitli kisiler, 6zofageal asidifikasyon sirasinda,

saglikli kisilere gore uykudan daha hizli uyanirlar. Bu durum tahminen epitelin H+
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uyarisina karsi artmis permeabilitesine baghdir (58). Ozofajitin siddeti ile 6zofagusdaki

peristaltik aktivitenin zayiflig1 arasinda pozitif bir iliski oldugu gosterilmistir.

GORH’da’inefektif 6zefagus’olarak adlandirilan ve o6zofagusdaki peristaltik
dalga amplitiidiiniin 30 mmHg’nin altinda oldugu bir ¢esit 6zofagus motor fonksiyon
bozuklugu tanimlanmistir. Bu bozuklugun altta yatan sebep mi oldugu yoksa 6zofajite

sekonder mi gelistigi tam olarak bilinmemektedir (50,57).

Yapilan ¢aligmalarda yaglanmanin ve sigara i¢ilmesinin (antikolinerjik etkiye
bagli), asite bagl tiikriik ve bikarbonat sekresyonunu azaltabildigi gosterilmistir.
Saglikli bireylerde giinliik ortalama 1-2 saat asit pepsin igerik kiimiilatif olarak
0zofagus mukozasiyla karsilasmakta ve mukozal defans sayesinde mukoza zarar
gormemektedir. Hiicre membranlar1 ve hiicreler arasi baglanti kompleksleri asit-
pepsin icerigin difiizyonuna engel olmaktadir. Ozofagus skuamoz epitel hiicreleri
arasindaki mesafenin artigi, artmis paraselliiler permeabiliteye neden olur, gerek
eroziv gerekse non-eroziv refliisii olan hastalarda bu mesafenin elektron mikroskopi

ile genisledigi gosterilmistir (59).

Ozofagusda tek basina asit veya asitle beraber pepsinin mukozal inflamasyona
sebep oldugu, mukozal inflamasyonun da sinir ucglari ve kaslar1 etkiledigi
distintilmektedir (60). Kolinerjik eksitator uyarida azalma ve nitrerjik uyarida artig
hipomotilitenin kaynagi olarak saptanmistir. Kolinerjik eksitasyondaki azalmadan
inflamatuar mediatorler olan prostaglandinlerin (PG) sorumlu oldugu diistiniilmektedir.
Interlokin 1B reaktif oksijen radikallerini ve PGE2’yi arttirmakta, PGE2; AOS’de

relaksasyona yol agmaktadir (60,61). Bazi ¢alismalarda, duodenogastroozofageal
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refliide 6zellikle asit ve pepsin yaninda safra ve pankreatik salgilarin da 6zofageal

harabiyette belirgin rol oynayabilecegi belirtilmektedir (47).

Dogan ve ark. yaptig1 ¢alismalarda, 6zofagusun spastik motor bozukluklar1 ve
inefektif 6zofageal motilitesi olan hastalarda 6zofagus muskularis mukoza tabakasinda
kalinlasma saptanmistir. Bu kalinlasmanin GORH’na kars1 gelisen bir adaptif yanit

olabilecegi distiniilmiistiir (62).

Doku Direnci

Zararl1 maddelere karsi harabiyeti en aza indirmede rol oynayan faktérler dinamik
mukozal yapilar ve yapisal fonksiyonlardir. Bu yapisal fonksiyonlar; preepitelyal
(dokunun luminal vyeri), epitelyal (hiicre tabakasi) ve postepitelyal yapilar olarak
tanimlanmaktadir (63). Yapisal bir engel olusturan epitelyum yiizeyindeki mukus-
bikarbonat-su tabakasi, hiicre membrani1 ve hiicreler arasindaki siki bileskeler (zonula
okludens-zonula adherens) preepitelial savunma mekanizmalari olup H+ iyonlarinin
interselliiler araliga difiizyonuna engel olmak suretiyle etki gosterirler. Ozofagusdaki
preepitelyal defans, mide ve duodenumdakinden ¢ok daha zayiftir. Bu defansin zayif
olusu luminal asiditenin direkt olarak yiizey epiteline ulagsmasina ve peptik ilserli
hastalarin aksine GORH’larinda tedavide kullanilan ilaglarm yiiksek dozda alinmasina
sebep olur. Hiicre i¢i ve hiicre disindaki tampon sistemleri (proteinler, HCO3, PO4-3,
karbonik anhidraz enzimi) ve H+ iyonunun hiicre disina atilmasmi saglayan iyon
degistirici sistemler (bazolateral membran Na+/H+ ve Na bagimli C1-/HCO3 pompasi)
ve epitelyum rejenerasyonu gibi 6zellikler epitelyal savunma sistemleridir. Mukoza igin
gerekli olan oksijen, HCO3 ve diger maddelerin mukozaya ulagsmasimi ve H+, CO2 ve

diger metabolik artiklarin mukozadan uzaklastirilmasini saglayan mukoza kan akimi ise
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postepitelyal defans sistemini olusturur. Sigara, alkol, ¢ok sicak icecekler, yiiksek
oranda tuz ve baharat iceren hipertonik gidalar, tetrasiklin, doksisiklin, C vitamini,
bifosfonatlar (alendronate) ve KCI gibi ilaglar 6zofagus mukozasmin aside direncini
azaltabilirler. Noneroziv 6zofajitli hastalarin yarisina yakininda, eroziv 6zofajitlilerin de
1/3’linde asit kontakt zamani normal smirlar icerisindedir. Asit kontakt zamaninin
normal olusu, antireflii ve luminal klirens mekanizmalarinin normal olarak calistigin
gosterir. Bu kisilerde saptanan 6zofajitin nedeni biiyiik olasilikla doku direncindeki

defektlerdir (49,64).

Periferik ya da santral bir 6zofageal noronal defekt nedeniyle 6zofageal agrili
uyaranlarin algilanmasindaki artisgdan kaynaklandigi disiiniilen duruma’6zofageal
hipersensitivite’denir ve bu hastalar tipik GOR semptomlarina sahip olup 24 saatlik pH
caligmalar1, endoskopi ve histopatolojik bulgulari normaldir (65). Hastalarin agri
esikleri diisiik olup, normalde olusan reflii ataklarina asirt cevap verirler. Yapilan bir
calismada bu hastalarin %89’unda Bernstein testi (+) bulunmus ve %52’sinde de balon

distansiyonu ile diisiik esikli agr1 oldugu saptanmaistir (37).

Bugiin i¢in kesin bir gorlis birligi olmamasina ragmen, duodenum iilserli
hastalarda helikobakter pilori (Hp) eradikasyonu yapilmasindan sonra GORH sikliginimn
arttig1, Barrett metaplazisi gelisen GOR hastalarinda Hp enfeksiyonu sikliginin daha az
oldugu, ozellikle bati toplumunda Hp enfeksiyonu sikligindaki azalmayla birlikte
GORH insidansinin arttig1 ve midedeki Hp enfeksiyonunun GORH’na kars1 koruyucu

bir rol oynayabilecegini bildiren yayinlar mevcuttur (50,57).

Kulig ve ark. tarafindan 6215 hasta {izerinde yapilan ¢alismada uzun siireli

GORH igin baz1 risk faktérleri oldugu tespit edilmistir (66) (Tablo 2.2).
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Tablo 2.2. GORH i¢in baz1 risk faktorleri

Risk faktorleri

Yas

Erkek cinsiyet
Beden kitle indeksi
Sigara i¢imi

Alkol kullanimi

2.2.4. KLINIK BULGULAR

GORH, tek bir semptom ve bulgudan c¢ok semptom ve bulgular kompleksidir.
Retrosternal yanma hissi, GORH’nin en 6nemli semptomudur ve o6zofajiti olan
hastalarin %350’sinden fazlasinda goriiliir. Yukart dogru yayilan, yemek yemekle,

egilmekle ve yatmakla artan retrosternal bolgedeki yanici agri olarak tanimlanir (38,67).

Regiirjitasyon; bulanti veya 6glirme olmaksizin hastanin agzina birden eksi,
yakici su doldugunu hissetmesidir (4). Yemekle birlikte olusan huzursuzluk ve aci,
yatmakla duyulan aciya gore daha masum bir tabloyu gosterir ve yatinca duyulan aci
daha ciddi 6zofajitin bulgusu olabilir (38). Regiirjitasyon varligi ¢ogu zaman hastaligin
ilerledigini gosterir. Regiirjite olan gidanin sindirilmis veya sindirilmemis gida olmasi
ayirt edilmelidir. Sindirilmemis gidanin regiirjitasyonu 6zofageal divertikiil, akalazya
gibi farkli bir patolojik duruma isaret edebilir (68). Hastalarin yaklagik 1/3i tipik
semptomlara sahiptir. Semptom siddeti ile 6zofagusta mukozal hasar varligi ve siddeti
arasinda korelasyon yoktur (69). Disfaji (yutma giigliigii) genelde mekanik obstriiksiyon
ve katt gidalarin ardindan sivi alma ihtiyaci ile tamimlanir. Disfajinin patogenezi
multifaktoriyeldir. Peptik striktiir, 6zofagus kanseri, 6zofageal ring ve dismotiliteden
kaynaklanabilir (4). Kati ve sivi disfajinin ayni anda ve aym siddette goriildigi

durumlarda noéromuskiiler bozukluklardan siiphenilmelidir (68). Odinofaji (agrili
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yutma), az goriilen semptomlardan olup varligi, 6zofajit veya tlser gibi bir mukozal

hastalig: diistindiiriir (70).

En yaygin ekstrabzofageal semptom gogiis agrisidir. Kalp ile 1ilgili
arastirmalarin tamamen normal bulundugu hastalarin %36-73’iinde 6zofagus ile ilgili
hastaliklarin (GORH, motor bozukluklar) varlig1 gosterilmistir (71). Nonkardiyak gogiis
agrisinin mekanizmasinin, 6zofagus ve kalbin noéral ileti yollarinin yakin iliski iginde
olmasi, 6zofagus mukozasindaki aside duyarli kemoreseptorlerin reflii ile uyarilmasi ve
0zofagus duvarindaki basing degisiklikleri sonucu mekanoreseptdrlerin uyarilmasi
sonucu oldugu diisiiniilmektedir. GOR niin iist 6zofageal sfinkteri gegip oral kaviteye
ulagmasi ile meydana gelen klinik duruma “Larengofarengeal reflii” (LFR) denir.
LFR’nilin gastrointestinal sisteme ait bir semptom olmaksizin iist solunum ve sindirim
yollarinin irritasyonuna bagli non-spesifik semptomlara yol agtig1 klinik tablolara toplu
olarak “atipik GORH” adi verilmistir. Ekstradzofageal komplikasyonlar olarak da
adlandirilan bu klinik tablolarda LFR’den etkilenen organlara bagli olarak larenks,
farenks, oral kavite, burun, paranazal siniisler ve akcigerlere ait semptom ve bulgular
goriilebilir (72). KBB uzmanlarina bagvuran hastalarin %4-10’unda reflii semptomlari

saptanmustir (73).

Gece list 6zofagus basincinin daha diisiik olmasi, oksiiriik ve tiikriik gibi diger
koruyucu ve nétralize edici mekanizmalarin geceleyin baskilanmis olmasindan dolay1
GORH’da kulak, burun ve bogaz bulgular1 gece refliisiiniin derecesine bagli olarak
degisir. Mide salgis1 ile temas eden larenks, farenks veya oral epitelde 6dem ve
inflamasyon olusur. Az miktarda mide muhtevasinin larenks ve farenksle temasi bile

semptomlarin olusmasinda yeterli olabilir (70). Ses kisikligi, atipik GORH’da sik
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goriilen semptom olup, siddeti ve siiresi LFR’niin vokal fold mukozasinda olusturdugu
histopatolojik degisikliklerin derecesine baghdir (74). Globus farengeus, ‘“bogazda
cikarilmak istenen yabanci bir madde varmis hissi” seklinde tanimlanir ve KBB
poliklinigine bagvuran hastalarin yaklasik %4’tinii olusturur (75). Kronik veya
tekrarlayan Oksiirik ve sik bogaz temizleme aliskanligi, LFR‘niin neden oldugu
irritasyon ve refleks mekanizmalarin aktive olmasi sonucunda ortaya c¢ikar (76).
Oksiiriik ve bogaz temizleme aliskanligi vokal kordlarin birbirine siddetli temasina
neden olur ve bu iki patolojik mekanizma bizzat vokal kord epitelinde inflamasyonu
artirict etki yapar (77). Larengospazm ataklari, reflii igeriginin dogrudan solunum
sistemi mukozasina temas etmesi veya oOzofagustaki bazi spesifik reseptorlerden

kaynaklanan refleks norojenik mekanizmalar sonucunda ortaya ¢ikabilir (78).

LFR’niin larenks kanseri gelisimi ile iligkisi kesin olarak bilinmemekle birlikte,
larenks kanseri teshisi konulan hastalarda %72’ye varan oranlarda reflii goriilmektedir.
Ayrica kronik larenjitin larenks kanserine doniisme olasiligi, sigara igmemis bazi
hastalarda vokal proses graniilomu ve {ilserinin zaman igerisinde invaziv karsinoma
dontigmesi LFR ile larenks kanseri arasindaki iliskiyi desteklemektedir. Baryumlu
0zofagus grafisi, radyoniikleyid sintigrafik incelemeler ve asit perfiizyon testi gibi
geleneksel tanisal testler LFR’yii tespit etmede yetersizdir. Refliinlin tespiti ve
siddetinin belirlenmesinde en duyarli tam1 yontemi 24 saatlik ambulatuar pH
monitérizasyonudur (79). Yorulmaz ve ark. tarafindan yapilan 30 vakalik c¢alismada,
KBB klinigine bagvuran hastalarda reflii insidansi, ses kisiklig1 olanlarda %89, oksiiriik

olanlarda %33, globus da %63, bogaz agris1 olanlarda %50 olarak saptanmustir (80).
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Glinimiizde astim sikligi giderek artmakta ve diinya popiilasyonunun %5-
10’unu etkilemektedir. Ilk kez GOR ile astim arasindaki iliski, hiatal herni ya da GOR
nedeniyle cerrahi geciren hastalarin bir kisminda astimin “kiir” olmasi ile dikkati
cekmistir (81). GORH ile ilgili yapilan 100.000°den fazla calismada astim,
GORH’larinda olmayanlara gore 1.15 kez daha fazla iliskili bulunmustur (82).
Endoskopik caligmalarda astim hastalarinin %43’tinde 6zofajit saptanirken, pH metre
kullanildiginda %82 oraninda GOR saptanmaktadir. Astimli hastalarin %82’si tipik
GOR semptomlar tariflerken, tedaviye direngli asttm hastalarinin %24’iinde “sessiz
GOR” saptanmustir (70,81). GORH’larinda 6ksiiriik ve astimdan, trakea, brons veya
larenks reseptorlerinin reflii materyali aspirati ile dogrudan uyarilmasi veya reflii olan
materyalin 6zofagusda bulunan asite hassas duyusal sinirleri uyarmasi neticesinde
olusan &zofagobronsial refleksin sorumlu oldugu diisiiniilmektedir. GOR’niin mii astima
yoksa asttmin m1 GOR’ye neden oldugu tartisma konusudur (70,81). Kiljander ve ark.
orta-agir astimli 770 hasta iizerinde yaptig1 calismada hastalarin bir boliimiine 16 hafta
boyunca giinde iki kez plasebo ve diger boliimiine esomeprazol 40mg verilerek etkileri
degerlendirilmis, esomeprazol ile tedavi edilen hastalarda giinliik pik ekspiratuar akim
hiz1, astim belirtileri, astim ile ilgili yasam kalitesi ve astim alevlenmelerinde degisiklik
olmadigi saptanmustir (83). Yapilan ¢alismalarda cerrahi tedavi ile astim semptomlari,
hastalarin %34’tinde kaybolmakta, %42’sinde azalmaktadir (81,84). Ulusal Astim
Egitim ve Onleme Programi Uzman Paneli Raporu 3 (EPR-3) GOR tedavisinin, astim
tanist alan ve gece sik sik astim belirtileri olan, 6zellikle sik sik mide eksimesi veya

pirozis sikayeti bulunan hastalarda yararli olacagini vurgulamaktadir (85).
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Tablo 2.3. GORH’ nin muhtemel semptomlari ve prezentasyonlari

GORH semptom ve prezentasyonlar

Gogiis
[] Retrosternal yanma
Regiirjitasyon
Disfaji
1 Odinofaji
[ Gogiis agrisi
Kulak-Burun-Bogaz
Dis ¢iiriikleri
Gingivitis
Ag1z kokusu
Hipersalivasyon
Bogaz agrisi
Kulak agrisi
Globus
Larenjit ve ses kisiklig1
Postnazal akinti
Siniizit
Farenjit
Pulmoner
=1 Oksiiriik
[1 Wheezing
[ Nefes darlig1
[ Pulmoner aspirasyon ve pndmoni
[ Astma
[ Apne ve ani infant 6limii
[ Bronsit
[ Atelektazi
[1 Pulmoner fibrozis
Gastrik
[ Gegirti
[ Erken doyma sigkinlik
Bulanti
Diger
[ Akut ve kronik gastrointestinal kan kayb1
[ Higkirik (80)
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2.2.5. Seyir ve komplikasyonlar

GORH’nin klinik seyri son derece degiskendir. Sikayetleri hafif derecede olup basit
tedbirlere ve antiasitlere kolayca cevap veren hastalar oldugu gibi, semptomlar1 giinliik
aktivitelerini bozacak kadar sik ve devamlilik gosteren hastalar da mevcuttur.
Semptomlarin 6zelligi ne olursa olsun, refliiniin yol a¢tig1 mukozal hasarin derecesi ile
paralellik gostermez. Cok ciddi ve uzun siireli semptomlari olanlarda ¢ok hafif mukozal
degisiklikler olabildigi gibi, ciddi komplikasyonlara yol a¢mis Ozofajitlerde,
semptomsuz veya hafif semptomlu hastalara da rastlamak miimkiindiir. NER hastalig
olan hastalarda yapilan bir ¢alismada, tedavi kesildikten 6 ay sonra yapilan kontrolde,
hastalarin %42’si asemptomatik olarak bulunmustur. Hastalarin %15’inde non eroziv
form, eroziv forma doniismiistiir ki bu hastalar1 6nceden pH metre sonuglariyla tahmin
etmek miimkiin degildir. NER olanlarda komplikasyonlarin gelisme riski de ¢ok azdir
ya da yoktur. Non eroziv form, tiim reflii hastalarinin yaridan fazlasini olusturmaktadir.
Eroziv hastalig1 olanlarda tedavinin kesilmesini takiben, relaps oran1 %80°dir. Hastalik

iyi tedavi edilmedigi takdirde ¢esitli komplikasyonlar olugabilmektedir (2).

2.2.5.1. Ozofageal komplikasyonlar
1-Ozofageal iilser: GORH’larmin %5’den az bir kisminda distal 6zofagusdaki 6zofajite
ilave olarak bazen siddetli kanamalara yol agabilen derin iilserler olusabilir (Wolf

iilserleri). Bu iilserler genellikle tibbi tedavi ile diizelirler. Perforasyon olduk¢a nadirdir

(<%1) (48).

2-Barrett epiteli ve kanser: Patolojik reflii neticesinde barrett 6zofagus ve
adenokarsinom geligebilir. Barrett 6zofagusu diisiik, yiiksek dereceli displazi ve son

olarak da adenokarsinoma déniisebilen premalign bir lezyondur. Isveg'te yapilan, GOR
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semptomlart olan 3.000 hastanin katildig1 niifus tabanli bir ¢alismada, hastalarin
%]1.6’sinda Barrett 6zofagusu saptanmistir (86). ABD niifusunda da benzer rakamlar
mevcuttur. Yapilan cok merkezli bir kohort ¢calismada, Barrett 6zofagusu olan 212 hasta
takip edilmis ve hastalarin yillik kanser insidansi %0.5 olarak saptanmustir (87). Son
zamanlarda yapilan meta-analiz ¢alismalarinda, diisiik dereceli displazisi olan hastalarda
yillik 6zofagus adenokarsinomu gelisme riski 0.6°dan %1.6’ya yiikselmistir, yiiksek
dereceli displazisi olan hastalarda tahmini insidans yillik %6.6 olarak saptanmistir (88).
ABD’de 2009 yilinda, 16.400 yeni 6zofagus kanseri vakasi tespit edilecegi ve bunlarin
yaklasik %60’nm adenokarsinom olacagi tahmin edilmektedir (89). Ozofagus ve
gastroozofageal adenokarsinom bulunan hastalarda kanserle iliskili 5 yillik sag kalim
orant %15-20 dir (90). Birkag¢ vaka-kontrollii ¢alismada, 6zofagus adenokarsinomu
gelisen hastalarin neredeyse yarisinda daha 6nce hi¢c mide eksimesi semptomlarinin
olmadig1 gosterilmistir. Ayrica, retrosternal yanmasi olan kisilerde genel niifus ile
karsilastirildiginda 6zofagus adenokarsinomu riski yiliksek olmasina ragmen, mutlak

risk hala yilda %,001’den azdir (91).

3-Kanama: Masif iist GIS kanamalarmin %6-7’sinden GORH sorumludur. Diffiiz
mukozal incelme, iilserasyon ve erozyon nedeni ile kan damarlarinin asinmasi

kanamaya yol agmaktadir (48).

4-Striktiir: Hastalarin %4-20’sinde goriiliir. Genellikle GOB’de veya 6zofagusun 1/3
alt kisminda olusur. Peptik striktiiriin baslica belirtisi progresiv karakterde olan
disfajidir ancak dar bolgede 6zofagusun capt 12 mm’nin altina inmedik¢e semptom
vermez. Ozofagus pasaj grafisi ve endoskopi ile tan1 koyulur. Ayirici tanida distal

O0zofagus veya kardia tiimorleri diisliniilmelidir. Medikal tedavi ile o6dem ve
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inflamasyonun diizeltilmesinden sonra endoskopik balon dilatasyonu denenebilir. Bu
tedaviye cevap vermeyen vakalarda dar bolgeye stent yerlestirilebilir veya cerrahi tedavi

uygulanir (48,55).

5-inflamatuar polip

6- GORH, kronik larenjit, astim, aspirasyon pnomonisi, atelektazi ve bronsicktazi gibi
0zofagus dis1 komplikasyonlara yol agabilir ve bu durumlar tibbi tedaviye cevap

vermeyen hastalarda cerrahi tedavi igin bir endikasyon olusturur (92).

2.2.5.2. Barrett 6zofagus

Ilk kez 1850’de Norman Barrett tarafindan skuamoz epitel yerine kolumnar epitelle
ortiilii 6zofagus olarak tanimlanmistir. GORH olanlarda %7-10 oraninda bulunur ve
hastaligin dogal gidisatinin ge¢ doneminde oldugunu gosterir. Barrett 6zofagusda,
mukozada malign dejenerasyona yatkinlik gosteren ozellesmis intestinal tip epitel
mevceuttur ve Ozofagus tist yarisinda gastrik fundik epitelyum adalarinin oldugu
konjenital durumdan farklidir. Barrett 6zofagusunun tanisi1 endoskopik olarak goriilen
ve biyopside intestinal metaplazi gosteren herhangi boyda kolumnar mukozanin
gosterilmesiyle konulur. Intestinal metaplazinin gostergesi intestinal goblet hiicrelerinin
varligidir (93,94). Genel olarak endoskopi ile Barrett metaplazisine rastlanma sikligi
%1-5, GORH nedeniyle endoskopi yapilanlarda ise goriinme sikligi %5-20 dir.
Ozofagusda peptik striktiir varhiginda bu oran %50’ye kadar cikabilir. Ozofagusdaki
metaplazik epitel, 3 cm’den kisa ise kisa segment Barrett, 3 cm’den uzun ise uzun
segment Barrett metaplazisinden bahsedilir. Kisa segment Barrett metaplazisi genel
olarak endoskopi yapilan insanlarin %10 kadarinda goriilebildiginden GORH ile iliskisi

tartismalidir. Barrett 6zofagusu her yasta goriilebilmesine ragmen 40 yas sonrasinda
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goriilme siklig1 artar. Endoskopi de Barrett 6zofagusu olan hastalarda adenokarsinom
prevalanst %10, yillik adenokarsinom gelisme sikligi %0,5 civarindadir ve bu oran
Barrett 6zofaguslu hastalarda genel popiilasyona gore adenokarsinom gelisme riskinin
50 ila 100 kat daha fazla oldugunu gostermektedir. Giiniimiizde premalign olan bu
lezyonun ABD’de 1.5-2.0 milyon yetiskinde oldugu disiiniilmektedir. Barrett
0zofagusu icin risk faktorleri arasinda ileri yas, erkek cinsiyet, beyaz ik, reflii
belirtilerinin olmasi1 ve obezite sayilabilir. Caligmalar, Barrett 6zofagusu ile kirmizi
sarap tiiketimi, hp enfeksiyonu varligi ve siyah irk arasinda ters iliski oldugunu

gostermektedir (95).

Uzun segment Barrett tutulumu olan, alkol ve sigara kullanan, yash ve erkek hastalarda
adenokarsinom gelisme riski daha fazladir. Barrett epitelinden adenokanser gelisimi,
intestinal metaplazi-displazi ve insitu kanser evrelerini takiben meydana gelir. Displazi
siddetine gore, diisiik dereceli displazi (DDD), yiiksek dereceli displazi (YDD) ve
kesinlik kazanmayan displazi (KKD) olmak iizere ii¢ gruba ayrilir. Barrett metaplazisi
olan hastalarin 1/3’tinde DDD, %2-5’inde de YDD’ye rastlanir. DDD’li hastalarin %10-
30’unun 5 yil icinde YDD’ye ve YDD’li hastalarin da %15-60’1nin 5 y1l i¢inde kansere
dontisebildigi gosterilmistir. YDD nedeniyle cerrahi tedavi uygulanan hastalarin

%72’sinde rezeke edilen 6zofagus segmentinde kanser bulundugu saptanmistir (96).

Barrett 6zofaguslu hastalarin ¢ogu semptomatiktir. Genellikle belirgin olarak artmis asit
maruziyeti, bozuk AOS 6zellikleri, zayif 6zofagus govde fonksiyonu ve yiiksek oranda
duodenogastrodzofageal reflii ile beraber ileri evre GORH ile karsimiza cikarlar.
Hastalarin %44’linde gastrik hipersekresyon vardir. Semptomlarin giderilmesi ve
beraberindeki 6zofagus mukoza hasarimin 6nlenmesi i¢in uzun siireli proton pompa

inhibitorlerine (PPI) ihtiya¢ duyarlar. Bu hastalar 6zofagus fizyolojisindeki belirgin
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bozukluklar dolayisiyla, uzun siireli ve etkin bir kontrol saglanabilmesi i¢in anti reflii

cerrahisi agisindan mitkemmel adaydirlar (93).

2.2.6. GORH ayiric1 tam

1-Noniilser dispepsi, gastrit, peptik iilser
2-Mide karsinomu

3-Akalazya

4-Koroner kalp hastaliklar1
5-Kolelityazis

6-Ozofagusun motor hastaliklari

7-Diger 6zofajitler: Enfeksiyon, radyasyon, ilaglar (97).

2.2.7. Non-eroziv reflii hastaligi (NERH)

Refliiye bagli semptomlari olan bir kiside, 24 saatlik pH incelemesinin patolojik olmast,
ancak endoskopide 6zofajit olmamasi durumuna non eroziv reflii hastaligi (NERH)
denir (98). Genellikle NERH’nin semptomlarinin eroziv reflii hastaligina gore daha az
siddetli ve daha seyrek oldugu bilinmektedir (10). Yapilan ¢alismalarda her iki grubun
PPI tedavisine semptomatik akut cevabinin benzer, bazen de NERH grubunun cevabinin
daha kotii oldugu tespit edilmistir. Tedavinin kesilmesinden 6 ay sonra yapilan
kontrollerde ise her iki grupta relapsin birbirine yakin yiiksek oranlarda oldugu
bildirilmistir. NERH’da tedavi sonrast semptomatik rahatlama saglanirken tedavi
kesilmesi ile semptomlarin tekrar ortaya ¢iktigr ve uzun donem takiplerde hastalarin

tedaviye devam ettikleri goriilmiistiir (99).
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2.2.8. Eroziv reflii hastahig (ERH)

Reflii 6zofajit veya endoskopi pozitif GORH olarak da isimlendirilebilir. Endoskopide
bir veya daha fazla alanda mukozal kayip vardir. Bu alanlarin tizerinde belirgin eritem
ve demarkasyon hatt1 bulunur (98). GOR niin devam etmesi ile bu hastaligin sadece
eroziv 0zofajit olarak kalmadigi Barrett 6zofagus ya da 6zofagus adenokarsinomuna
doniisebildigi bildirilmistir (100). Hatta GOR derecesi ve siiresinin, adenokarsinom
gelismesi agisindan Barrett 6zofagusa gore daha 6nemli bir faktor oldugu gosterilmistir.
Ozofajitli hastalarm biiyiik gogunlugu yeterli asit siipresyonuyla iyilesme gostermekte,
ancak tedavi kesildiginde, 30 hafta i¢inde %80 oraninda niiks ettigi bilinmektedir (4).
ERH siirecinde, iilseratif-eroziv hasar nedeniyle yavas ama devamli olarak 6zofagus
“cekme-kisalma” prosesine ugrar, bu da AOS fonksiyonunun bozulmas: ile anti-reflii
mekanizmalarimin zayiflamasi ve sirkiiler uzun segment Barrett 6zofagus geligmesi ile
sonuglanir (101). GORH’larinda semptom siddetiyle 6zofajit siddeti paralel degildir.
Semptomatik olan olgularda tedaviyle sikayetlerin azalmasi, 6zofajitin de iyilestiginin

bir gostergesi olabilir (102).

2.2.8.1. Fonksiyonel Reflii

Reflii semptomlar1 oldugu halde 24 saatlik pH incelemesinde patolojik refli
saptanmayan ve endoskopik olarak 6zofajit olmayan hasta grubunu icermektedir Bu
gruptaki bazi hastalarda ¢ok kanalli impedans monitorizasyonu ile semptomlarla

korelasyon gosteren zayif asit refliisii belirlenmistir (93).
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2.2.8.2. Birlikte goriildiigii durumlar

Fizyolojik:

Infantil akalazya

Gebelik

Postprandiyal gegirme
Sistemik Hastaliklar:

Skleroderma

Diabetes mellitus

Miks konnektif doku hastaligi

Zollinger Ellison sendromu (45).
2.3. TANI YONTEMLERI

2.3.1. Baryumlu Ozofagografi

Cogu merkezde uygulanabilir ve maliyetinin ucuz olmasi nedeniyle 6nemli bir
testtir. GOR, hiatal herni ve peptik darlik gibi bulgular goriilebilir. Cift kontrastli
grafiler mukozal hasarlanmanin gosterilmesinde daha duyarlidir fakat bu yontem
GORH’nm ciddi bir komplikasyonu olan Barrett 6zofagusunu gosteremez. Baryumlu
dzofagus pasaj grafisi cekimi sirasinda reflii goriilmesi GORH icin spesifik bir bulgu

degildir (48).

2.3.2. Standart Asit Testi (Tuttle Testi)

Ozofagusa yerlestirilen bir pH elektrodunun supin pozisyonda reflii atagini tespit etmesi
esasina dayanir. Ambulatuvar intra6zofageal pH testinin uygulamaya girmesiyle birlikte

bu test terkedilmistir (55).
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2.3.3. Bernstein Testi

Asit perfiizyon testinde distal 6zofagusa yerlestirilen bir nazogastrik sondadan 6nce 15
dakika siireyle serum fizyolojik, daha sonra 6 ml/dakika hizda semptom olusana kadar
veya 45 dakika siireyle 0.1 N HCI inflizyonu yapilir. Asit perflizyon testinin
sensitivitesi bazi c¢aligmalarda %80- 95 oranlarina ¢ikmakla birlikte, spesifitesi
diisiiktiir. Ozellikle refliisii bulunmadig1 halde motilite bozuklugu olan hastalarda yanlis

pozitif sonug verebilmektedir (103).

2.3.4. Ampirik asit Baskilanma Tedavisi

Giinde ¢ift doz PPI kullanimi ile (gerektiginde semptomlar: devam edenlerde pH
monitorizasyonu ile asitin yeterli diizeyde baskilanip, baskilanmadigiin kontrolii ile)

semptomlarin devamliligma gére GORH tanis1 konulabilir (55).

2.3.5. Endoskopi ve Biyopsi

Ust gastrointestinal sistem endoskopisi ve biyopsisi reflilye bagli mukozal hasarin
varligim1 gdstermek igin altin standarttir (102,104). GORH’daki endoskopik bulgular
normal mukoza, eritem, 6dem, kolay kanama, eksuda, erozyon, iilser, striktiir ve Barrett
metaplazisidir (1). Endoskopide 6zofajit veya Barrett metaplazisi bulunmasi refli igin
acik bir kanittir, ancak endoskopik olarak 6zofajit bulunmamasi reflilyli ekarte ettirmez
(105). Ozofajit ciddiyeti ile semptom siddeti arasinda korelasyon bulunmamaktadir,
hatta endoskopik bulgusu olmayan hastalarin daha zor kontrol altina alinabilen refliisii
oldugu diisiiniilmektedir. Bazi yazarlar, mide yanmasi, regiirjitasyon gibi GOR
belirtileri gosteren fakat kilo kaybi, kanama, bulanti-kusma, disfaji, odinofaji gibi alarm
belirtiler gostermeyen yetiskin hastalara tedaviden once {ist gastrointestinal endoskopi

uygulanmasini rutinde 6nermemektedir (106).
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Tipik reflii semptomlar1 olan (retrosternal yanma, regiirjitasyon) hastalarin %30-
40’1inda eroziv Ozofajit bulgular1 goriiliirken ayni hasta grubunun geri kalaninda
mukozal degisikler izlenmemektedir (10). Endoskopi GORH igin sensitivitesi diisiik
fakat pozitif prediktif degeri olduk¢a yiiksek bir yontemdir. Endoskopik olarak eroziv
0zofajit degerlendirilmesinde Savary-Miller siniflamasi kabul edilmis ve yaygin
kullanilan bir siniflamadir. Daha sonra gelistirilen ve sik¢a kullanilan iki siniflama;
Hetzel-Dent siniflamasi ve Los Angeles siniflamasidir. Endoskopide distal 6zofagusta
anormal mukozal goriinlim ve histolojik olarak intestinal metaplazi olarak tanimlanan
Barrett 6zofagus goriilmesi 6dnemlidir. Uzun segment Barrett 6zofagusu olan hastalarda
hafif-orta derecede Ozofajiti olan hastalara gore daha fazla asit refli oldugu
goriilmiistiir. ileri derecede ozofajiti olan hastalarla birlikte uzun segment Barrett
6zofagusu olan hastalarin, kontrol ve hafif 6zofajitli gruba gore daha fazla ve daha uzun

slire asit reflilye maruz kaldiklar1 gézlemlenmistir (107).

Distal 6zofagusta mukozal degisiklerin endoskopide goriilmemesi tipik GORH
semptomlart olan hastalarin %70’inde normal 6zofageal mukoza goriilebileceginden
dolayt GORH tanisin1 dislamaz. Son zamanlarda yapilan caligmalarda, intraepitelyal
inflamatuvar hiicrelerin ve normal mukozada dilate hiicreler arasi alanin varliginin
GORH ig¢in yiiksek spesifite ama diisiik sensitivite gosterdigi bildirilmistir (108). Bir
cok GORH’larinda hastalik geleneksel PPI ile asit baskilama tedavisine (standart doz,
sabah a¢ karnina 4 ila 8 hafta) direng gosterebilmektedir (109). Bu hastalarda histolojik
ozofageal bulgularimn GOR semptomlari ile korelasyon gdstermemesinden, fakat
0zofajitin ciddiyeti ile iliskili olabilmesinden dolay1, 6zofageal biyopsi yapilmasi tanida
yardimct olabilir. Nadir olarak tedaviye verilen cevabi degerlendirmede elektron

mikroskobi ile distal 6zofagus interseliiler alan degerlendirilmesi yapilabilir (110).

37



Tablo 2.4. Savary-Miller siniflamasina gore reflii 6zofajitin derecelendirilmesi.

Ozofajitin derecelendirilmesi

Grade 0 Herhangi bir lezyon olmayan normal mukoza, eritem goriilebilir.

Grade | Bir ya da birden fazla izole eritemli lezyon
Grade Il Cok sayida birlesen fakat ¢epecevre olmayan lezyon
Grade Il Cepegevre birlesen lezyonlar

Grade IV Kronik komplike lezyonlar (derin iilserler, striktiir, Barrett 6zofagus)

Tablo 2.5. Hetzel-Dent siniflamasina gore reflii 6zofajitin derecelendirilmesi.

Ozofajitin derecelendirilmesi

Grade 0 Normal mukoza

Grade | Eritem, hiperemi, mukozal frajilite disinda mukozal lezyon yok
Grade Il Ozofageal mukozanin son 5 cm’lik béliimiinde %10’dan az olan yiizeyel erozyon
Grade IIl  Ozofageal mukozanin son 5 cm’lik boliimiinde %10 -50 arasinda yiizeyel erozyon

Derin iilserler ya da 6zofageal mukozanin son 5 cm’lik bolimiinde %50°den fazla olan

Grade IV erozyon

Tablo 2.6. Los Angeles smiflamasina gore reflii 6zofajitin derecelendirilmesi.

Ozofajitin derecelendirilmesi

Iki mukozal katlant1 tepe noktalar1 arasinda uzanmayan 5 mm’den kisa bir ya da birden

CIEE A fazla mukozal yarik

Iki mukozal katlant1 tepe noktalar1 arasinda uzanmayan 5 mm’den uzun bir ya da birden
Grade B

fazla mukozal yarik

ki ya da daha fazla mukozal katlant1 tepe noktalar1 arasinda uzanan fakat 6zofagusun
Grade C . o

¢evresinden %75 kisa
Grade D ki ya da daha fazla mukozal katlant1 tepe noktalar1 arasinda uzanan fakat 6zofagusun

¢evresinden %75 uzun

2.3.6. Ozofageal manometre

Ozofageal motilite bozukluklarinda kullanilan bir tani1 yontemidir. Ozofagus gévdesi,
AOS’nin fonksiyonu, &zofagus kontraksiyonlarinin amplitiid ve koordinasyonu
hakkinda bilgi verir (111). Planlanan hastalarda segilecek cerrahi tipinin

belirlenmesinde  6nemlidir  (Gortez2-64). GORH  tanisinda  oncelikli  olarak
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kullanilmamakla birlikte atipik semptomlart olan hastalarda taniyr desteklemek,
peristaltizm defekti olan hastalar1 belirlemek, skleroderma ya da akalazyayi diglamak,
pH kateterlerinin yerlestirilmesinde uygun lokalizasyonu saptamak amaciyla
kullanilabilir (112). Baz1 calismalar 6zofagus dismotilitesi ile ilgili GORH’larinda
6zofageal manometrinin cerrahi sonuglart etkilemedigini gostermektedir. Rydberg ve
ark. 6zofagus manometrinin, motor disfonksiyon bulgular1 bulunan kronik GORH olan
hastalarda, klinik uygulamada fundoplikasyon se¢iminde kullanilmamasini, preoperatif

olarak GORH disindaki nedenleri ekarte etmek i¢in kullanilmasini énermislerdir (113).

2.3.7. 24 saat pH monitorizasyon

24 saatlik 6zofageal pH izlemi patolojik refliiyli ve reflii miktarin1 saptamak i¢in altin
standarttir, ancak sadece asit igerikli refliiyii belirleyebilir (114). Bu testin avantaji hasta
normal giinliik aktivitelerine devam ederken olgiim yapilabilmesidir. Inceleme
tagmabilir bir dijital kaydediciye bagl kateterin ucuna monte edilmis pH probu ile
yapilir. pH probu alt 6zofageal sfinkterin 5 cm tizerine nazal olarak yerlestirilir. Cift
problu pH izleminde 6zofagus alt ucundan itibaren 5 cm ve 15 cm proksimalden 6l¢iim
yapilir. PPI kullanan ve reflii semptomlari devam eden hastalarda kateterin alt ucu
mideye st ug ise alt 6zofagus sfinkterinin 5 cm proksimaline yerlestirilir. Bu sekilde
PPI’lerinin etkinligi degerlendirilir. AOS’in yerini belirlemede en degerli test

manometridir (115).

Hastalara pH’s1 4’iin altinda yiyecek icecek almamalari, sigara ve alkolden
kaginmalar belirtilir. Islemden 5 giin dnce asit baskilayici ilaglar, 48 saat énceden de
AOS’i etkileyen ilaglar kesilir. pH’nin 4’{in altina diigmesi asit sivisinin mideye

refliistinii gosterir. Bu deger proteolitik enzim olan pepsinin pH 4’lin altinda inaktif
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olmasit ve hastalarin Ozellikle retrosternal yanma belirttigi degerin pH 4 ve alti

olmasindan dolay1 segilmistir (116).

Siddetli hastalig1 olan kisilerde %93 sensitiviteye, %93 spesifiteye sahip oldugu,
erozyon olusmamis hastalarda (minimal hastalikli) ise %50 ve {izerinde testin normal
bulunabilecegi belirtilmektedir (117). Isler ve ark. Johnson ve DeeMeester’in bilesik
skor sistemini temel alan, yeni bir bilesik skor elde etme yontemi ile testin sensivitesini
%92, spesifitesini %96 olarak saptamiglardir. Tiim bunlarin 1s18inda; halen 6zofagus igi
pH 6lciimii GORH tamisinda ¢ok &nemli yere sahiptir. Ancak 6zellikle hafif siddetli

hastalarda testin negatif bulunabilecegi géz 6niine alinmalidir. (116).

Amerikan  gastroenteroloji  dernegine gére 24 saatlikk pH izleminin

endikasyonlart:

1- Antireflii cerrahi planlanan, endoskopisi normal olan hastalarda 6zofagusa

patolojik refliiniin varliginin gosterilmesinde,

2- Antireflii cerrahi yapildiktan sonra anormal refliiniin devam ettiginden

stiphelenilen hastalarda,

3- Endoskopisi normal olan veya reflii semptomlari PPI tedavisine yanit

vermeyen hastalarda,

4- Non-kardiyak gogiis agrist olan hastalarda reflii olup olmadigini saptamak
i¢in,

5- GORH’na bagli oldugundan siiphelenilen otolaringolojik semptomlart

(larenjit, farenjit, kronik oksiiriik) olan hastalarin degerlendirilmesinde,

6- Eriskin yasta baglayan, refliiyle iliskili oldugundan siiphelenilen nonallerjik

astiml1 hastalarda es zamanli GOR’niin gosterilmesinde endikedir (114).
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Asit maruziyet zamanlarinin Johnson ve DeMeester tarafindan bildirilen normal

degerleri Tablo 2.7’de gosterilmistir (116).

Tablo 2.7. Kateter ile yapilan pH monitorizasyon normal degerleri

Bilesen Ortalama Standart deviasyon 95. persantil
Ph <4 toplam siiresi 1.51 1.36 4.45
Dik durarak Ph <4 siiresi 2.34 2.34 8.42
Yatarak Ph<4 siiresi 0.63 1.0 3.45
Epizod sayis1 19.0 12.76 46.9
>§ dakika sayis1 0.84 1.18 3.45
En uzun epizod 6.74 7.85 19.8

|
ol = —

pH2 S

| o}
Gorevier Yemek

o ' -
b Yatakta Semplomr - n
ilag MMS '

1/12:00 1/18.00 2/00:00 2/06:00

Sekil 2.2. Ambulatuvar pH monitorizasyon grafikleri @) normal b) anormal
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Ozofageal asit maruziyetinin Sl¢iimii i¢in kiimiilatif skorlama Johnson ve

DeMeester tarafindan gelistirilen “JD Skoru” dur (118).

Bu skorlama sistemi 6 parametre ilizerinden hesaplanir. JD skoru 14.7’nin

iizerinde ise patolojik GOR mevcuttur.

1) pH’ nin 4’{in altina diistiigii toplam ylizde siire

2) Dik pozisyonda pH’nin 4’{in altina diistiigli toplam yiizde siire
3) Yatay pozisyonda pH’nin 4’{in altina diistiigli toplam yiizde siire
4) Reflii epizotlarinin sayisi

5) Bes dakikadan uzun reflii epizotlarinin sayisi

6) En uzun reflii epizodunun siiresi

Son yillardaki teknolojik gelismelerle konvansiyonel kateter ile pH 6l¢limiiniin
yaninda kablosuz 6l¢iim teknikleri (Bravo sistem) de gelistirilmis ve yaygin olarak
kullanima sunulmustur. Bu yontem, 6zofagus mukozasina radyotelemetri kapsiiliiniin
endoskopik olarak yapistirilmasi ile 6zofagusun nazoodzofageal tiiplin rahatsizligi
olmadan izlemine ve daha uzun siireli (48-72 saat) pH takibine olanak saglar (114).
Yapilan galigsmalarda, kablosuz 6zofageal pH kapsiilii kullaniminin, geleneksel Ph metre
ile kiyaslandiginda hasta uyumunun daha iyi oldugu, hastalar acisindan daha az rahatsiz

edici oldugu ve giinliik aktiviteleri daha az engelledigi gosterilmistir (119).

2.3.8. Kombine Multikanal intraluminal impedans-Ph (MI1-Ph)

24 saatlik Ph monitdrizasyon testi, 4’den yliksek Ph degerlerindeki refliilere karsi ve

PPI tedavisine ragmen inatct semptomlari olan hastalarda yetersiz kalmaktadir.
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Impedans monitorizasyonu ile, 6zofagusda proksimalden distale veya distalden
proksimale dogru olan biitlin hareketler, 6zofagus i¢indeki muhtevanin cinsi (kat1 veya
sivi gida veya hava yutulmasi gibi) ve pH’s1 dl¢iilebilmektedir. Boylece refliiniin tipi
(asit veya alkalen), yonii ve reflii— semptom iligkisi hakkinda daha dogru ve ayrintili
bilgi edinmek miimkiin olmaktadir. Bu testin kulanilmaya baglamasiyla asit supresif
tedaviye direngli reflii hastalarinin ancak %20’sinde semptomlarin asit refliisii ataklar
ile birlikte oldugu, %40’inda asit olmayan reflii bulundugu, %40’inda da reflii veya

semptom-refli iliskisi bulunmadigi gériilmistiir (120).

2.3.9. Radyoniiklid 99Tc Sintigrafi

Hastanin radyoaktif isaretli 300 ml 99mTc siilfiir-kolloid i¢mesini takiben, yatar
pozisyonda ve ayni pozisyonda karina basin¢ uygulanarak mideden 6zofagusa geri kagis
olup olmadig1 gama kamera ile tespit edilir. Bu yontemin refliiyli tespit etmekteki

spesifitesi yiiksek (%90) olmasina karsin sensitivitesi diisiiktiir (%14-90) (114).

2.4. TEDAVI

Tedavi yontemleri, yasam tarzin1 degistirmek, medikal tedavi, endoskopik yontemler ve

cerrahi tedavi olmak tizere 4 ana baslikta toplanabilir (121).

2.4.1. Yasam biciminde degisiklik
Yasam bi¢iminde yapilan degisiklikler sikayetlerin azalmasinda fayda saglayabilir. Bu

degisiklikler;

1. Yatagn basini yiikseltmek

2. Yag tiiketimini azaltmak
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3. Sigara igmemek
4. Yemekten sonra en az 3 saat siireyle yatmamak

5. AOS basmcim diisiiren ¢ikolata, alkol, kahve, sogan, sarimsak, nane gibi

gidalardan uzak durmak
6. Fazla yemekten kaginmak
7. Kilo vermek
8. Yatmadan 6nce yemek yememek
9. Sikayeleri artiran ilagardan kaginmak

10. Siku giysiler giymekten kaginmaktir.(121)

2.4.2. Medikal Tedavi

Medikal tedavinin temelini asit supresyonu saglayan ilaclar ve prokinetik ilaglar
olusturur. Yasam bigimindeki degisiklikler bu tedaviye destek saglar. Basarili bir asit
supresyonu sonrasinda bile defektif AOS’e, yetersiz peristaltizme ve/veya biiyiik hiatal

herniye bagli semptomlar diizelmeyebilir.

Antiasitler; Halk arasinda en yaygin kullanilan ilaglardir. Stvi formlar1 daha
etkilidir. Etkileri 30 dk i¢inde baslar ve 6zofageal asidifikasyonu 90 dk boyunca
onlerler. Tek baslarina 6zofajiti iyilestiremezler, hafif seyirli vakalarda tek basina ya da
yardimer ilag olarak kullamilirlar (1). Halen GORH’larinda en etkin antiasit dozu
tartismalidir. Tedaviye tad, kotii koku, ishal, kabizlik nedeni ile uyumsuzluk olabilir.
Bobrek yetmezlikli hastalarda, magnezyum ve aliiminyum toksisitesi kullanimini

smirlar (122).
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Antiasit-Alginat Kombinasyonu; antiasitler gibi semptom iyilesmesi veya
siddetli semptomlar1 olan hastalarda takviye olarak kullanilabilir. Aljinik asit tiikriikteki
bikarbonat ile reaksiyona girerek visk6z bir yapiya doniisiir, mide igerigi tizerinde bir
tabaka olusturur ve bdylece reflii aninda mide igeriginin 6zofagusa ge¢cmesine engel
olur. Ozellikle gebelerdeki refliiniin semptomatik tedavisinde yararli olmaktadir.

Antiasit kullanimindaki problemler bu ilaglar i¢in de gegerlidir (50).

Prokinetikler; teorik olarak AOS basincini artirarak, dzofagusda peristaltik
aktiviyeyi kuvvetlendirerek ve mide bosalimmi hizlandirarak GOR’niin azalmasina
katkida bulunabilecekleri diisiiniiliirse de pratikte GORH min tedavisindeki faydalart
sturlidir. Prokinetik ilaglardan higbiri tek basina kullanildiklarinda distal 6zofagusdaki
patolojik asit miktarim1 (pH 4’tin altinda gegen siire i¢indeki) etkileyemediklerinden
GORH’nin tedavisinde tek baslarina faydasizdirlar (48). Asit baskilayici ajanlarla
birlikte kullanildiginda asit refliisiine karsi etkinin giiclendigi gosterilmistir (123).
Kolinerjik bir agonist olan bethanechol, dopamin antagonistleri olan metaklopropamid

ve bir serotonin reseptor agonisti olan sisaprid bu grupta yer alirlar (121).

Sukralfat; modern anti reflii tedavisinde yeri yoktur (124).

Baklofen; Gamma-amino butirik asit (GABA) agonistidir; santral sinir sistemi
icerisinde bulunan Snemli bir inhibitor transmitterdir ve bunun GAOSR’da etkili

olduguna inanilmaktadir (124).
2.4.2.1. H2 Reseptor Blokorleri
Semptomatik hastalarda ilk basamak tedavisi olarak kullanilabilirler. Ancak eroziv

ozofajit tedavisinde yetersiz kalirlar. Siddetli 6zofajit olgularinda ve idame tedavide
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relaps1 Onlemede etkisizdirler. Zaman iginde etkisinin azalmasi ve toklukta mide asit
baskilanmasimin yeterli olmamasi dezavantajlaridir. Doz artis1 ile etkisi artabilmekle

birlikte bu durum hasta uyumunu azaltir ve tedavi maliyetini yiikseltir (Teber-125).

2.4.2.2. Proton Pompa Inhibitérleri (PPI)

Bu ilaglar asit sekresyonunun son ortak yolu olan hidrojen/potasyum ATPaz enzimini
spesifik olarak inhibe ederler. Ozofajitli vakalarin %74- 97°sinde 8-12 haftalik tedavi
sonrasinda tam iyilesme saglarlar. Ila¢ birakilinca niiks orani yiiksek oldugundan,
yillarca idame tedavisi gerekebilmektedir (121). Etkili dozda tedavi 8-12 hafta devam
eder. Standart dozda PP] ile semptomlar1 diizelmeyen hastalarda ise taniy1 teyit etmek,
komplikasyonlar1 belirlemek ve Hp tesbiti i¢in endoskopi yapilmalidir. Endoskopide
GORH’1 ile uyumlu goriiniim ve mide asiditesi tesbit edilirse (pH <4) PPI tedavisi
ginde iki kez verilmelidir. Cift dozda yetersizse 24 saatlik pH monitorizasyonu

yapilmalidir (124).

ERH tedavisinde eroziv lezyonlarin iyilesmesinde, retrosternal yanmanin
gecmesinde, semptomlarin tekrarlamasinin  dnlenmesinde PPI’niin, H2 reseptor
blokorlerine gore daha etkin olduklar1 ve ERH ciddiyetinin artmasiyla etkinligin
belirginlestigi gosterilmistir (126). Kombine H2 reseptdr blokor ve prokinetik ajan
tedavisi ile PPI’niin karsilastirilmasinda da PPI’niin tedavide kombinasyona daha iistiin
oldugu gériilmiistiir (127). PPI ile tedavinin GORH’ nin ampirik ve idame tedavisinde
en etkin tedavi stratejisi oldugu bildirilmistir. PPI’niin plaseboya gore {istiinliigii
gosterilmis olsa da NERH’ nin medikal tedaviye cevabi ERH’na gore daha kotiidiir

(128).

46



PPI ful doz kullanildiginda (esomeprazol: 20 mg/giin ve 40 mg/giin; lansoprazol:
15 mg/giin ve 30 mg/giin; omeprazol: 40 mg/giin; pantoprazol 20 mg/giin ve 40
mg/giin; rabeprazol: 10 mg/gin ve 20 mg/giin), 4 ve 8 haftalik periyodlar arasinda
hicbir istatistiksel fark gozlenmemistir. Bununla beraber, tedavi basarisiz oldugunda,
tedavi siiresi 4 haftalik periyottan 8 haftaya uzatilabilir. iki periyod arasinda énemli bir
fark gozlenmemesine ragmen, tatmin edici cevaplar 8 haftalik periyottan sonra daha

yiiksektir (129).

PPI’niin kronik kullanimiyla neoplazi olusumu arasindaki iliski net degildir.
Fakat gastrik mukoza, kronik gastrit, atrofi ve mide fundusunda yer alan polip gibi
durumlarda degisime ugramaktadir (130). Yapilan ¢alismalarda, Hp enfeksiyonu
varliginda mide asidinin uzun siireli olarak baskilanmasinin  enfeksiyonun
siddetlenmesine, antrumdan korpusa dogru yayilmasina ve sonugta atrofik gastrit
gelisimine yol acabilecegi gosterilmistir. Bazi yazarlar, uzun siireli tedavi planlanan
GOR hastalarinda tedavi éncesinde Hp eradikasyonu yapilmasmi énermislerdir (48).
Uzun dénem takiplerde, GORH’larinda hp eradikasyonunun, hastaligin semptomlarinin
varligin1 ya da hastaligin yenileme oranlarin diisiirmedigi, fakat gastrik inflamasyonun
histolojik isaretlerini azaltabildigi goriilmiistiir (131). Yapilan randomize kontrollii
caligmalarda hp mevcut olup, eradikasyonu yapilan ve yapilmayan GORH’lar;, GOR
semptomlarinin siklig1 ve eroziv 6zofajit varlig1 acisindan karsilastirilmis ve iki grup

arasinda fark saptanmamistir (132).

Uzun sureli PPI tedavisi campylobacter gastroenteritine ve Vit B12
malabsorbsiyonuna da yol agabilmektedir (1). Klikenberg ve ark. 11 yil siiresince

omeprozol uygulanan hastalarin mide korpus biyopsilerinin hi¢ birinde displazi veya
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neoplazi gozlenmedigini ifade etmislerdir. Ancak PP ile, GORH idame tedavisinde

relaps sayis1 kontrol altina alinsa bile Barrett 6zofagusunun ilerlemesinin 6nlenemedigi

belirtilmektedir (133).

2.4.3. Endoskopik Uygulamalar
2.4.3.1. Radyofrekans tedavisi (Stretta prosediirii)

Koagiilasyon ve yiizeyel epitelin ablasyonu i¢in kullanilan bir tedavi sekli olup,
AOS bolgesine kontrollii radyofrekans (RF) enerjisinin uygulanmasi esasina
dayanmaktadir. Tedavinin amaci, 1s1 ile dokularda iyi sinirlanmis lezyon olusturup doku
icinde kollajenin kontrakte olmasmi saglayarak AOS’ni giiclendirmektir. A.B.D’de
FDA onay1 mevcuttur. Dort kanalli bir RF enerji jeneratorii ve kateter sistemi (Stretta)
vasitasiyla enerji uygulanmaktadir. Doku 1sis1 470 derecenin iizerinde isleme son

verilmektedir (134).

2.4.3.2. Endoskopik gastroplikasyon tedavisi

Ozel bir endoskopik sistemle Z hattinin altina, diyafragmatik hiatus civarma 2-3 dikis
atilarak uygulanan bir yontemdir. Tedavi sonrasindaki 2. yilda hastalarin %25’inin ilag
kullaniminm1 tamamiyle biraktiklari, %30’unun kullandiklar: ilag dozunu yaridan fazla
bir oranda azalttiklari, %45’inde de tam dozda medikal tedaviye ihtiya¢ duyuldugu

bildirilmistir (48).

2.4.3.3. Gatekeeper sistemi

Dehidrate hidrojel implantasyonudur.

2.4.3.4. Etilen-vinil alkoliin implantasyonu

AOS bolgesine endoskopik olarak enjekte edilir.
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2.4.3.5. Jelatinoz implant

AOS bolgesine enjekte edilir (135).

Gebelik, GORH’larinda en sik goriilen predispozan sebeplerden biridir. Gebe
kadinlarin %25’inde hergiin en az bir kez retrosternal yanma hissi olmaktadir. Gebelikte
reflii tanimlayan hastalarin ancak %20-25’inin gebelik oncesinde reflii sikayeti oldugu
anlasilmistir. Reflii sikligi ve siddeti gestasyonel periyodla artar (1.trimesterde %22,
2.trimesterde %39, 3.trimesterde %72) ve gebelik sonrasindaki giinler i¢cinde normale
doner. Gebelik sirasinda olusan hormonal degisiklikler nedeniyle AOS basincinin
azalmasi ve biiyiliyen uterus nedeniyle karin i¢i basincinin artisi reflii olusumuna katkida
bulunan faktorlerdir. Anamnez ¢ogu kez tami igin yeterlidir. Endoskopi ve pH
monitdrizasyonu gebelerde giivenle kullanilabilecek yontemlerdir. Radyolojik
yontemlerin kullanilmasi kontrendikedir. Tedavide hastalarin bir kisminda (%25-50)
yasam tarzinda ve diyette yapilan degisikliklerle yeterli sonug alinabilir. Bunlardan
fayda gérmeyen hastalarda tedavide antiasitler ve aljinik asit kullanilabilir. Gebelerde
H2 reseptor blokerlerinin kullanilmasi tavsiye edilmez. Son yillarda yapilan ¢alismalar

PPi’lerinin gebelik sirasinda kullaniminin giivenli oldugu gostermistir (50,57,136).

2.4.4. Cerrahi tedavi

GORH’da tedavinin amaci, AOS basincini artirarak, pozitif basinca maruz kalan
abdominal 6zofagusu uzatmak, his acisin1 diizelterek semptomlarin geriletilmesini,
0zofajitin diizeltilmesini ve komplikasyonlarin 6nlenmesini saglamaktir. Giiniimiizde en
yaygin kullanilan prosediir LNF’dur. Laparoskopik antireflii cerrahinin gelismesine,

yayginlagsmasina, basarili sonuglarinin bilinmesine, morbidite, mortalite ve rekiirrens
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oranlarinda ciddi diisme goriilmesine ragmen, halen medikal ve cerrahi tedavi

yonteminin se¢iminde tartismalar devam etmektedir (137).

Yiiksek doz anti-sekratuvar ilag kullanma ihtiyaci olan hastalarda maliyet
yiiksektir. LNF’nun, uzun siireli medikal tedaviye gore maliyet etkinligi daha fazladir
(138). Medikal tedavi defektif AOS yapisin1 ve 6zofagus motor aktivitesini diizeltemez.
Yeterli asit kontroliinii saglasa da non-asit reflii devam eder. Ozofajit ve kalic1 stenoz
gibi endoskopik lezyonlar medikal tedavi grubunda anti-reflii cerrahi grubuna gore daha
fazla goriiliir. Pirozis {izerine anti-asit tedavi etkili olsa da regiirjitasyon (6zellikle
geceleri) kontrol altina alinamaz. Aspirasyona bagh ekstra-6zofageal bulgular (larenjit,
pnomonitis, astma) devam edebilir (13). Semptomlar hastaligin patofizyolojisinin
gelisiminde onemli bir gosterge degildir. Semptom yok veya az iken reflii olan igerik ile
metaplastik epiteldeki degisimler devam edebilir. Barretli hastalarda uzamis ve yetersiz
asit siipresyon tedavisi hastaligin siddetini ve komplikasyonlarint arttirir (139). Gastrik
ve duodenal siv1 refliisii beraber olan hastalarda, yalnizca gastrik refliisii olanlara gére
daha fazla 6zofajit ve Barrett 6zofagus gelisimi goriiliir. Orta siddette 6zofajiti bulunan
GOR hastalarinin 3.5 yillik takibinde, medikal tedavi (PPI) altinda %14.5’inde Barrett
Ozofagus gelisirken, cerrahi grupta Barrett hi¢ goriilmemistir (140). Yapilan
calismalarda sfinkter mekanizmasinda olan mekanik bozukluklarin GORH’larinda

prognozunu kotii etkiledigi gosterilmistir (141).

2.4.4. Cerrahi tedavi endikasyonlari

1. Medikal tedavinin yetersiz olmasi,

2. Medikal tedavi altinda hastaligin progresyon gostermesi ve semptomlarin

stirekli doz artimi ihtiyac1 olmasi
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3. Ozellikle uzun donem ve agresif tedavi gereksinimi olan geng hastalar

4. Uzun donem ilag tedavisini istemeyen veya medikal tedaviye uyum

gostermeyen hastalar

5. Uzun donemde komplikasyon gelisim riski yiiksek olan grade 3-4 6zofajiti

olan hastalar
6. Grade 1-2 6zofajitli ancak defektif AOS’i olan hastalar

7. Refliiye bagl 6zofageal striktiir, ilserasyon, barrett 6zofagus ve aspirasyon

pnomonisi gibi ciddi komplikasyon gelisen hastalar

8. Refliiye bagl ekstradzofageal semptomlarin medikal tedavi ile kontrol

altina alinamamasi
9. Yiiksek displazili Barrett epiteli gelismesi
10. Biiytik sliding tip hiatal herni varlig

11. Hastanin kendi istegi

2.4.5. Cerrahi secenekler

Antireflii cerrahide ilk hiatal herni onarimi 1911°de William W Mayo tarafindan
uygulanmistir. Daha sonra kendi adiyla anilan Rudolf Nissen tarafindan 1956’da mide
fundusunun 6zofagus iizerinde 360 derece yaka seklinde sarilmasi ve diyafragma
kruslarinin  kapatilmas1 seklinde tanimlanan fundoplikasyon teknigi, kisa siirede
GORH’nin standart cerrahi tedavisi haline gelmistir. Fundoplikasyon sayesinde AOS ve
his agis1 daraltilarak dinlenim basinci artirilmis olur. Diyafram kruslar1 kapatilarak AOS
ve mide karin i¢inde tutulur. Operasyonun laparoskopik olarak yapilmasi ise 1991°de

Dallemagne tarafindan gergeklestirilmistir. Giiniimiizde laparoskopik fundoplikasyon
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GORH’nin tedavisinde merkezi bir rol iistlenerek genel cerrahi pratiginde
kolesistektomiden sonra en ¢ok uygulanan minimal invaziv prosediirlerden biri haline
gelmistir  (142). 1991 yilinda laparoskopik teknigi kabuliinden sonra, ABD’de
eriskinlerde yilda yaklasik 30.000°’den fazla fundoplikasyon vakasi yapilmistir. 1999
yilina kadar bu rakamda {i¢ katina ¢ikmis, fakat bu artista giiniimiizde istikrarli bir
sekilde diisiis izlenmistir (143). GORH’da cerrahi tedavinin amaci, GOB’yi yeniden
olusturarak refliiniin ve semptomlarin kaybolmasini saglamaktir. LNF’nun %]1’den az
mortalite ve komplikasyonla kronik reflii semptomlarinin tedavisindeki etkinligi pek

cok ¢alismada kanitlanmustir (144).

Tablo 2.8. Anti-reflii cerrahi segenekleri

TiPiIK HASTA
Transabdominal fundoplikasyon
[ Total fundoplikasyon
Nissen fundoplikasyon
Nissen fundoplikasyon Rossetti Modifikasyon
L] Parsiyel Fundoplikasyon
Belsey Mark 1V, 270 derece anterior (transtorasik)
Dor, 180-120 derece anterior
Thal, 90 derece anterior
Toupet, 270 derece posterior
Watson, 120 derece anterolateral
ATiPiK HASTA
Ozofageal - uzatma prosediirleri (Collis)
[] Transtorasik operasyon (Belsey Mark V)
Ozofagogastropeksi (Hill)

"1 Ozofageal rezeksizyon
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2.4.6. Nissen Fundoplikasyon

Hasta genel anesteziyi takiben jinekolojik pozisyona alinir. Cerrah hastanin bacaklari
arasinda, karaciger ekartoriinii tutan asistan hastanin solunda, kameray: tutan asistan
hastanin saginda durur. Hastaya yaklasik 20 derece ters trandelenburg pozisyonu
verildikten sonra gobegin yaklasik 3 cm iizerine 10 mm cilt kesisini takiben girilen
veress ignesi ile karma CO2 insuflasyonu yapilir. Intraabdominal basing 14 mmHg
olunca bu kesiden 10 mm’lik port girilir. Daha sonra sirayla her iki subkostal bolgeden
birer adet 5 mm’lik trokarlar (cerrahin ¢alisma portlari), yine sagdan karaciger ekartorii
icin 10 mm ve batin sol yanindan 10 mm’lik trokarlar girilir. Klinigimizde yapilan
LNF’na once gastrohepatik ligamanin agilmasiyla baglanir ve hiatus diseke edilir.
Ozofagusun her iki dis kenarlari, kruslarmn her iki i¢c kenarlar1 ve nervus vagus ortaya
konur. Ozofagus ve nervus vagus goldfinger’m igine almir. Her iki anatomik yap1
giivene alindiktan sonra avaskiiler planda kiint diseksiyon yapilarak krus yapilar
tamamen ortaya konur ve karsida fundusun rahatlikla gegebilecegi biiyiik bir pencere
acilir. Ozofagus 3-4 cm karm icine almir. Hiatal disseksiyon tamamlandiktan sonra
goldfinger ¢ekilir, GB’lerin kesilmesi islemine baslanir. Smm’lik LigaSure® ile kapama
ve kesme iglemi yapilir. Fundus tamamen sol krus iizeri dahil serbestlenir. Ardindan
daha once acilan pencereden goldfinger tekrar gecirilir. Kruslar 2 ya da 3 adet absorbe
olmayan siitlirle yaklastirilir. Daha sonra iizerine 3x2 cm boyutunda polipropilen greft
(Gallini S.r.1, Mirandola, Italy) serilir ve kruslara tacker ile tesbit edilir. Fundus, tizerine
bir adet aski dikisi konulmasinin ve dikisin goldfinger ucuna sabitlenmesinin ardindan
onceden hazirlanmis olan pencereden arkadan O6ne dogru gegirilir. Bdylece 360
derecelik doniis tamamlanmig olur. Bu pozisyonda 3 adet siitiirle ilki 6zofagus

duvarindan gecilerek tesbit edilir. Siitiirleri koyarken 6zofagusun dénmemesine dikkat
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edilir. Boylelikle 2-3 cm lik “floopy” gevsek fundoplikasyon saglanmis olur. Fundal

kisim 1 adet siitiirle grefte tutturulur.

Hastalar ertesi giin oral almaya baslar. 1 ay kadar sulu ve yumusak gida almalari

onerilir. Hastalarin kullandigi tim antiasit ilaglar kesilir.

Sonug olarak; artan tecriibe ve teknik gelisme sayesinde reflii cerrahisinde
laparoskopik girisimler uygulanmaya baslamis ve agik cerrahiye benzer basarili
sonuglar nedeniyle bu yontem popiiler hale gelmistir. Literatiirde 5-8 yillik sonuglari
bildirilen ve basari oranlart %90 istiinde olan LNF, giiniimiizde tiim diinyada

GORH’nin tedavisinde en ¢ok tercih edilen tedavi yontemi haline gelmistir (145).

Resim 2.1. Laparoskopik Nissen fundoplikasyonun teknik asamalari

A : Ozofagusun sag ve sol medial krus kenarlarindan mobilizasyonu sonraki durumu

B, C : Goldfinger yerlestirilmesi

D : Goldfinger ile 6zofagusun retraksiyonu esnasinda diyafragmatik krusun gériiniimii
: Ekstrakorporeal nonabsorbabl siitiirle krusun kapatiimas1

- m
I

: Mes hiatoplastinin tamamlanmasindan sonraki goriinim
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A, B : Fundusun dis duvarina ekstrakorporeal olarak halka seklinde diigiimlii siitiir atilmasi
: Halkanin goldfinger ucundaki gentige yerlestirilmesi

: Fundusun 6zofagus arkasindan gegirilmesi

:360° Nissen antireflii sarmalinin olusturulmast

: 1 cm aralikli 3 adet nonabsorbabl siitiir ile Nissen fundoplikasyonun tamamlanmasi

—omo
IO

2.4.7. Diger cerrahi yontemler

Toupet: Ozofageal motor bozuklugu olanlarda tercih edilen ve 270 derece

fundoplikasyonun yapildig: tekniktir.

Rosetti-Nissen fundoplikasyon: Nissenden farki GB’lerin korunmasidir.

Belsey Mark IV: Transtorasik yaklasimla yapilan, parsiyel bir
fundoplikasyondur. Motilite bozukluklarinda tercih edilir ve &zofagusun tam

mobilizasyonuna izin verir.

Hill gastropeksi: Bir fundoplikasyon degildir, GOB’nin rekonstriikte edilerek,

refliiyii nleyici bir valf sistemi olusturulur. Ozellikle dnceden gastrik rezeksiyon
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yapilmis olanlarda tercih edilir. Teknik olarak zordur. Ozofagusun motilite

bozukluklarinda tercih edilebilir.

Kisa 6zofagus, morbid obezite, gegirilmis yaygin abdominal cerrahi durumunda
ve evalliasyon gerektiren pulmoner hastaliklarin eslik ettigi durumlarda transtorasik
yaklasim tercih edilmelidir. Operasyon diisiiniilen vakalarda 6nceden endoskopi, 24

saatlik pH metre, 6zofagus grafisi ve manometrik calisma mutlaka yapilmis olmahidir

(146).

2.4.8. Acik cerrahi-minimal invaziv cerrahi

Bir¢ok diger cerrahi prosediir gibi antirefli cerrahi de agik operasyon olarak
gelistirilmistir. Laparoskopik antireflii cerrahi tekniklerin tanimlanmasindan sonra ise
bu tekniklerin hem agik tekniklerin yerini aldigt hem de antireflii cerrahinin
yayginlastigi yeni bir donem baslamistir. Agik ve laparoskopik antireflii cerrahinin
etkinligini ve sonuclarin1 karsilastirmak i¢in yapilan randomize kontrollii ¢aligmalar,
laparoskopik ve agik fundoplikasyon sonuglarinin, etkinlik, semptomatik rahatlama,
postoperatif komplikasyonlar ve yasam kalitesi acisindan benzer oldugunu
gostermektedir. Ayrica iyilesme, postoperatif daha az agri ve erken ise donme agisindan

laparoskopinin tstiinliikleri ortaya ¢ikmaktadir (147).

GORH genis bir klinik spektrum oldugu gibi antireflii cerrahi de oldukg¢a ¢ok
sayida teknigi ve tartismali konulari igerir. Total-parsiyel fundoplikasyon, abdominal-
torasik yaklagim, laparoskopik-acik yaklasim, GB’lerin kesilme gerekliligi, intraoperatif
buji kullanimi, manometre kullanimi kruslarin gerginligini azaltmak ve niiksii 6nlemek

i¢in hiatoplastide standart krural dikis ve protez mes kullanimi gibi konular halen
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tartismalidir. Bu konularda daha fazla yiiksek kalitede randomize kontrollii calismalara

ihtiya¢ vardir (144,148).

Soricelli E. ve ark. yaptig1 ¢alismada, 15 yi1l boyunca GORH ve hiatal herni
nedeniyle LNF uygulanmis 297 hastay1 retrospektif olarak, sadece siitiir ile krus onarimi
yapilan, sadece mes kullanilarak yapilan ve mesle birlikte siitiir kullanilarak hiatoplasti
yapilan olmak {izere {i¢ gruba ayrilmistir. Hastalar; yasam kalitesi, uzun vadede
komplikasyonlar ve reoperasyon agisindan incelenmis, Sadece siitiir ile yapilan
hiatoplasti uygulanan hastalarda, postoperatif niiks %9.6 meydana gelirken, mes ile
hiatoplasti uygulanan hastalarda %1.8 ve mes ile birlikte siitiir kullanilan hastalarda
%1.1 oraninda niiks saptanmustir. Ozofageal erozyon sadece bir vakada meydana
gelmistir. Cerrahi sonrasi fonksiyonel sonuglar ve uzun donem yasam Kkalitesi
degerlendirilmesi anlamli saptanmis fakat uzun siireli iyilesmede hiatoplasti tipiyle ilgili
anlamli iliski saptanmamustir (148). Uzun vadeli takip yapilan genis seriler de, LNF’da
mes ile hiatoplasti sonrasinda, intratorasik sarmal gocii, visseral erozyon ve/veya
yabanci cisim varligina bagli olusan adezyon ve hiatal kruslarin yetersiz kapanmasi
sonrast olusan hiatal herni niiksii gibi komplikasyonlar olmasina ragmen %85-95

oraninda basari bildirilmistir (149).

LNF’na bagli postoperatif donemde siskinlik, kusma, disfaji, ishal, agizdan gaz
cikaramama, regiirjitasyon ve retrosternal yanma hissinin devam etmesi gibi bazi
gastrointestinal sikayetler goriilebilmektedir. Anti-reflii prosediirlerinde semptomatik
basarisizlik hastalarin %20’sinde goriilebilmektedir. Bu basarisizlik postoperatif normal
anatomi ve fizyolojiye ragmen istenmeyen belirtiler seklinde ortaya ¢ikabilir. Anatomik

ve fizyolojik yetersizlik uzun vadede hastalarin %10 kadarinda meydana gelebilir.
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Anatomik basarisizliklardan dolay1 olusan semptomlar hastalarin %5’inde reoperasyonu
gerektirebilir. Reoperasyon laparoskopik veya agik olarak transabdominal veya

transtorasik teknikleri kullanilarak yapilabilir (150).

Disfaji, genellikle fundoplikasyon sonras1 2 ila 3 ay igerisinde, %4 ila %100
arasinda yaygmn olarak goriilebilen ve biiyiik c¢ogunlukla giderilebilen bir
komplikasyondur. Erken postoperatif disfaji genellikle cerrahi manipiilasyon ve/veya
gecici 6zofagus motilite azlig1 sonucu olarak 6zofagus distalinde meydana gelen 6demden
kaynaklanir. Kalic1 disfaji ise yanlis hasta secimi (Eozinofilik 6zofajit, fonksiyonel mide
yanmasi, 6zofageal hiperaljezi), 6zofagus dismotilitesi (birincil ve ikincil akalazya gibi),
postoperatif yapisal anormallikler, darliklar, malignite gibi cerrahi ile ilgisiz patolojiler

olmak tizere ¢ok sayida faktor sonucunda meydana gelebilir (151).

Gaz-sigkinlik sendromu olan hastalarin ¢ogunda belirtiler hafif olma
egilimindedir ve kendi kendini sinirlar. Hastalarin ¢ok az bir kisminda, kalic1 belirtilere
neden olarak hayat kalitesini ciddi olarak etkiler (152). Etiyolojide, siki fundoplikasyon
sarmalina bagli AOS tonusunda belirgin bir artis olmasi, mide gazimin disar
atilamamasi, intragastrik basing artisi, intraoperatif vagal sinir hasari, mide dismotilite

bozuklugu (gastroparezi gibi) ve incebarsak adezyonu su¢lanmaktadir (151,153).

Fundoplikasyon sonrasi hastalarda, intraoperatif vagus sinir hasari, mide
bosalmasinda artma ve diyetsel faktorlere bagl olarak yaklasik %18 ila 33 oraninda
ishal meydana gelebilir. Bu hastalarda genellikle antidiyareik ilaglarin kullanimi ve
diyet modifikasyonu ile (6rnegin fiber takviyesi ve gaz olusturan gidalardan kaginma)
yeterli rahatlama saglanir. (154). Ruhsal durum ve stresin de gastrik bosalma ve asit

sekresyonunu etkiledigi baz1 ¢alismalarda gosterilmistir (155).
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Laparoskopik fundoplikasyon ameliyatlarinda a¢iga donme oran1 %4 diir.
Prosediir ile ilgili komplikasyonlar; veress ignesine bagli yaralanma, pnomoperiton
etkileri, derin ven trombozu, trokar yeri hernileridir. Ameliyata 6zgli komplikasyonlar;
karaciger hematomu, &zofagus, mide, dalak ve vagus siniri yaralanmasidir. Ozofagus
perforasyonu ve dalaktan kanama ¢ok nadir goriilen fakat hayati tehdit edebilen
durumlardir. Fundoplikasyon kaymasi sonucu niiks olabilir. Postoperatif hastalarin
%90’dan fazlas1 semptomsuz duruma gelir. Rekiirrens orani uzun takip edilen olgularda
dahi %10’dan azdir. Hastalarda uzun dénemde nadir olmakla birlikte mide fundusun da

iskemi, nekroz, perforasyon, dalak iskemi ve enfarkti gelisebilir (151).

Paasux ve ark. toplam 1340 LNF vakasina ait sonuglar1 sunduklar1 ¢alismada, 5
yillik takip sonucunda hasta memnuniyeti orani %93.1 olarak rapor edilmistir. Olgularin
%6.9’unda, disfaji ve gazla ilgili sikayetler gibi operasyona bagl yan etkiler nedeniyle
memnuniyetsizlik saptanmustir. Hastalar; en basa déniip GORH’s1 olsalar yine ayni

operasyonu olup olmayacaklari soruldugunda %94.1 olumlu yanit vermislerdir (156).

Paspavas ve ark. yaptigi ¢alismada ise 297 hastaya laparoskopik fundoplikasyon
uygulanmis ve hastalar ortalama 31.4 ay takip edilmislerdir. Hastalar retrosternal yanma
hissi, regiirjitasyon, disfaji sikayetlerinin ciddiyetine gbre operasyon &ncesi ve
operasyon sonrasi 0 ile 10 arasinda skorlanmistir. Takip siiresi sonunda retrosternal
yanma hissi 8.4’den 1.7’ye, regiirjitasyon 7.2’den 0.7’ye gerilemistir. Hastalarin tekrar
fundoplikasyona gidis oran1 %5.7, PPI kullanim oran1 ise %10 olarak tesbit edilmistir.
Bu calisma, fundoplikasyonun hayat kalitesini diizelttigi ve GOR semptomlarini basarili

sekilde kontrol ettigi seklinde yorumlanmistir (157).
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Guinimiizde LNF ile robotik nissen fundoplikasyonunu karsilastiran yayinlar
mevcuttur. Son zamanlarda yapilan bir meta analiz ¢alismasinda, iki grup arasinda,
hastanede kalis siiresi, operatif komplikasyonlar, re-operasyon orani ve ameliyat sonrasi
disfaji gelisimi acgisindan gruplar aras1 anlamli bir fark saptanmamistir. Ameliyat siiresi
laparoskopik grupta 6nemli 6l¢iide kisa ve maliyet daha diisiik olarak saptanmuistir.
Calismanin sonuglari, robotik cerrahinin heniiz geleneksel laparoskopik cerrahinin
pahali bir alternatifi oldugunu gostermektedir. Robotik cerrahinin, cerrahin daha hassas
manipiilasyonlara aligmasi ve artan becerisi ile ileride laparoskopik cerrahiye alternatif

olabilecegi diisiiniilmektedir (158).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calismaya, preoperatif olarak 06zofagogastroduodenoskopi ve 24 saat PH
monitdrizasyonu ile GORH tanis1 konulan ve LNF planlanan 14 hasta dahil edildi.
Hastalara Ekim 2006- Mart 2010 tarihleri arasinda Fatih Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Genel Cerrahi Anabilim dalinda ayni cerrah tarafindan (Siirgit), ayn1 standart
teknikle, LNF uygulandi. Operasyondan 1 hafta énce ve 15 giin sonra tiim hastalara
gastrik fundus ve dalak kanlanmasinin degerlendirilmesi amaci ile dinamik manyetik

rezonans goriintiileme (MRG) incelemesi yapildi.

3.1. Preoperatif degerlendirme

3.3.1. Endoskopi

Hastalarin  tlimiine preoperatif donemde 6zofagogastroduodenoskopi yapildi.
Endoskopi, lokal anestezi (lidokain %15) veya gerektiginde intravendz sedasyon
(midazolam 0.5 mg/kg) altinda fleksibl gastroskop kullanilarak gergeklestirildi.
Endoskopi sirasinda yapilan tam degerlendirme yaninda 6zofagus alt ucunda eroziv
ozofajit varligi, hiatal herni ve yandas bulgularin varligi kaydedildi. Ozofajit, Los

Angeles siiflandirmasi kullanilarak degerlendirildi.

3.2. pH Monitérizasyon

Tim hastalara, preoperatif ve postoperatif donemde 24 saat pH monitdrizasyonu
uygulandi. Tetkikten 48 saat 6nce H2 reseptor blokorii, prokinetik ajan kullanimi ve 15

giin énce PPI kullanimi kesildi. Iki sensérii arasinda 15 cm bulunan kendi iginde
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referans pH degeri bulunan fleksibl pH kateterler testten 6énce pH 1 ve pH 7

soliisyonlarinda kalibre edilerek kullanildi.

Hastalara transnazal yolla takilan kateter, distal yerlesimli olan ikinci sensor
AOS’in 5 cm proksimalinde, ilk sensor ise AOS’in 20 cm proksimalinde olacak sekilde
sabitlendi. Hastalardan, monitorizasyon siiresi olan 24 saati gilinliik yasantilarinda
miimkiin oldugunca kisitlama yapmadan gecirmeleri ve bu siire i¢cinde yeme-igme,
yatay pozisyona ge¢me gibi durumlar kaydedici iizerinde bulunan diigmeler araciligi
ile kaydetmeleri istendi. 24 saat sonra hastalarin kayit verileri bilgisayara aktarildi ve
kateter ¢ekildi. Almman veriler pH Analiz programi (MMS, Hollanda) ile
degerlendirilerek pH grafikleri ve diizeltilmis verilere gore Johnson ve DeMeester

tarafindan tariflenen skorlar elde edildi.

3.3. Manyetik Rezonans Gériintiileme incelemesi

Perflizyon, biyolojik dokulardaki kapiller yataga arteriyal kan akimi olarak tanimlanir.
Dinamik kontrastli MRG radyolojide en sik kullanilan perfiizyon incelemelerinden
biridir. Dinamik kontrasth MRG’de paramanyetik o6zellikli bir kontrast maddenin
intravendz yolla bolus tarzinda verilmesini takiben, dokudaki sinyal degisikliklerinin

zamana gore dinamik olarak ol¢iimleri gergeklestirilmektedir.

MRG incelemesi tiim hastalara operasyondan bir hafta dnce yapildi. 1.5 Tesla
MR sistemi (Intera Achieva 1.5 T; Philips Medical Systems, Best, The Netherlands) ve
4-kanalli SENSE viicut sargisi ile aksiyel planda T1 High Resolution Interpolated
Volume Examination (THRIVE) sekansi elde olundu. Infiizyon pompa enjektorii

(Medrad, Spectris Solaris; Indianola, Pa) kullanilarak 15 mL kontrast maddenin
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(gadodiamid [Omniscan, GE Healthcare Ireland]) ve ardindan 20 mL serum fizyolojigin
antekiibital fossa veninden uygulanmasi ile kontrast 6ncesi, kontrast sonras1 30. (Faz 1),
60. (Faz I1), 100. (Faz Ill) ve 130. (Faz IV) saniyelerde hastaya nefes tutturularak
aksiyel planda yag baskilamali T1 agirhkhi gorintiiler elde olundu. Goriinti
parametreleri, TR/TE: 4 ms/1.9 ms, flip angle: 10° kesit kalinligi: 4 mm, eksitasyon
sayist: 2, goriintilleme alani: 32-38 cm olarak belirlendi. Elde olunan goriintiilerin
Philips Extended Workspace’e aktarilmasini takiben kantitatif analiz ¢alismasi yapildi.
Bu ¢alismada dalak parankimi ve mide fundus bdlgesi duvarinda, sinyal intensitesinin
zamana gore degisimini 6lgmek amaciyla ilgili alanlar ¢izildi ve sinyal intensiteleri
arbitrary unit (6l¢ii birimi) cinsinden hesaplandi. Preoperatif incelemede mide fundus
bolgesi duvarindan bir, postoperatif incelemede ise 6n ve arka duvarlardan olmak {izere
iki 6lgtim yapilirken, dalak parankiminden preoperatif ve postoperatif birer olgtim

yapildi.

Reference dynamic
L1

= Current dynamic

D1 03:23 min [600]

Sekil 3.1. Dinamik MRG ile dalaktan yapilan Preoperatif 6lgtimler
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Sekil 3.4. Dinamik MRG ile mide 6n ve arka duvarlarindan yapilan postoperatif
Olgtimler
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3.4. Cerrahi teknik

Hastalar ayni1 operator tarafindan ve aymi prosediirle ameliyat edildi. LNF’da cerrahi

teknik olarak su asamalar kaydedildi.

- Gastrohepatik ligamanin agilmasi

- Hiatal diseksiyon

- Gastrosplenik ligamanin agilarak fundusun diseksiyonu
- Kruslarin kapatilmasi ve mes yerlestirilmesi

- Fundoplikasyon

Onceden tarif edildigi gibi 5 trokarla karma girildi. Krus yapilar1 iyice ortaya
konduktan sonra 6zofagus arkasinda fundusun rahatca gegebilecegi bir aciklik yaratildi.
Fundusun serbestlenme islevi dalak alt ucundan mideyi transvers gegtigi varsayilan
hayali bir ¢izginin hizasindan baglanarak kruslara dogru LigaSure® yardimiyla yapildi.
Kruslardaki defekt 2 ya da 3 adet absorbe olmayan siitiirle onarildi. Uzerine 2x3 cm’lik
polipropilen greft (Gallini S.r.I, Mirandola, Italy) serildi ve tacker ile tesbit edildi. Daha
sonra fundus goldfinger yardimi ile 6zofagus arkasindan gecirilerek 360 derece olacak
sekilde fundoplikasyon tamamlandi. Bir tanesi 6zofagus duvarindan gegecek sekilde 3
adet siitiirle fundoplikasyon tespit edildi. Dren koymadan igleme son verildi. Hastalara
ertesi gilin su ve ¢ay igmeye baslamasi sdylendi. Bundan sonraki 1 ay boyunca yumusak

gida almasi1 onerilerek tiim hastalar postoperatif birinci giinde taburcu edildi.

3.5. Postoperatif degerlendirme

Postoperatif donemde 14 hastaya gastrik fundal ve dalak kan akiminin degerlendirilmesi
amaciyla 15. giinde dinamik MRG c¢ekildi. Postoperatif 3. ayda kontrol amacl iist GIS

endoskopisi ve 24 saat pH monitorizasyonu uygulandi.
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3.6. istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programinda yapildi. Siirekli
degiskenlerin dagiliminin normale yakin olup olmadig1 Shapiro Wilk testiyle aragtirildi.

Tanimlayic istatistikler ortanca (en kiiglik-en biiytlik) seklinde gosterildi.

Preoperatif ve postoperatif donemlerde gergeklestirilen dinamik MRG
incelemelerinde Faz I, 11, III ve IV’de dlgiilen sinyal intensite degerleri arasindaki farkin
onemliligi, her bir fazda kendi aralarinda Bonferroni Diizeltmeli Wilcoxon Isaret testi
kullanilarak arastirildi. Dalaktan yapilan 6lg¢iimlerde Bonferroni Diizeltmesine gore
p<0,010 i¢in, mideden yapilan dl¢iimlerde ise Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,0033

icin sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

66



4. BULGULAR

Tablo 4.1. Olgularin Demografik Ozellikleri

_Degiskenler n=14
Yas 48,9+8.6
Cinsiyet
Erkek 8 (%57,1)
Kadin 6 (%42,9)
Yandas Hastahk 2 (%14,3)

Tablo 4.2. Olgularin Pre- ve Post-op DeMeester Skorlariin Dagilimi

Zaman DeMeester Skoru
Pre-op 75,8 (19,2-211,4)
Post-op 3,6 (0,4-6,6)
p-degeri <0,001

Cerrahi Oncesi DeMeester skoru ortanca degeri 75,8 (en diisiik: 19,2 — en
yiiksek: 211,4) iken cerrahi sonrast DeMeester skoru ortanca degeri 3,6 (en diisiik: 0,4 —
en yiiksek: 6,6) diizeyine gerilemistir. Cerrahi 6ncesine gore cerrahi sonras1 DeMeester

skorundaki bu diisiis istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,001).

Tablo 4.3. Her Bir Dinamik MRG Fazi Igerisinde Dalaktan Yapilan Pre-op ve Post-op

Olgiimler
Fazlar Pre-op (au) Post-op (au) p-degeri °
Faz | 1962,5 (1174-2697) 2273 (1172-2874) 0,245
Faz Il 2098 (1279-2836) 2105 (1153-3117) 0,975
Faz Il 2032 (1241-2912) 2013 (1131-2894) 0,975
Faz IV 1957 (1196-2753) 1954,5 (1076-2594) 0,975

a Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,01 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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Faz 1 asamasinda dalaktan alinan pre- ve post-op ortanca degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmemistir (p=0,245). Faz 2 asamasinda dalaktan
alinan pre- ve post-op ortanca degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
gorilmemistir (p=0,975). Faz 3 asamasinda dalaktan alinan pre- ve post-op ortanca
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamh farklilik goriilmemistir (p=0,975). Faz 4
asamasinda dalaktan alinan pre- ve post-op ortanca degerleri arasinda istatistiksel olarak

anlamli farklilik gériilmemistir (p=0,975).

Tablo 4.4. Her Bir Dinamik MRG Faz1 igerisinde Mideden Yapilan Pre-op ve On Kesit
Post-op Olgiimleri

Fazlar Pre-op (au) Post-op On (au) p-degeri °
Faz | 1582 (1126-2486) 1558,5 (663-2085) 0,363
Faz Il 1791 (964-2545) 1756 (876-2351) 0,530
Faz Il 17445 (888-2719) 1612 (996-2704) 0,272
Faz IV 1649 (794-2273) 1530 (942-2346) 0,300

a Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,0033 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Faz 1 asamasinda mideden alinan pre-op 6l¢iim ile 6n kesitten alinan post-op
Ol¢iim ortanca degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmemistir
(p=0,363). Faz 2 asamasinda mideden alinan pre-op 6lgiim ile 6n kesitten alinan post-op
Ol¢iim ortanca degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmemistir
(p=0,530). Faz 3 asamasinda mideden alinan pre-op 6l¢iim ile 6n kesitten alinan post-op
Ol¢iim ortanca degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmemistir
(p=0,272). Faz 4 asamasinda mideden alinan pre-op 6l¢lim ile 6n kesitten alinan post-op

Ol¢iim ortanca degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmemistir

(p=0,300).
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Tablo 4.5. Her Bir Dinamik MRG Fazi Icerisinde Mideden Yapilan Pre-op ve Arka
Kesit Post-op Olgiimleri

Fazlar Pre-op (au) Post-op Arka (au) p-degeri
Faz | 1582 (1126-2486) 1927,5 (1129-2529) 0,363
Faz Il 1791 (964-2545) 1966,5 (1312-2903) 0,875
Faz Il 17445 (888-2719) 1831 (1161-2286) 0,826
Faz IV 1649 (794-2273) 1761 (1094-2357) 0,975

a Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,0033 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Faz 1 asamasinda mideden alinan pre-op Ol¢iim ile arka kesitten alinan post-op
Olciim ortanca degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmemistir
(p=0,363). Faz 2 asamasinda mideden alinan pre-op 6l¢tim ile arka kesitten alinan post-
op Olclim ortanca degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gériilmemistir
(p=0,875). Faz 3 asamasinda mideden alinan pre-op 6l¢iim ile arka kesitten alinan post-
op Ol¢lim ortanca degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goériilmemistir
(p=0,826). Faz 4 asamasinda mideden alinan pre-op 6l¢iim ile arka kesitten alinan post-

op Ol¢lim ortanca degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gorilmemistir

(p=0,975).

Tablo 4.5. Her Bir Dinamik MRG Faz1 Igerisinde Mideden Yapilan On ve Arka Kesit
Post-op Olgiimleri

Fazlar Post-op On (au) Post-op Arka (au) p-degeri
Faz | 1558,5 (663-2085) 1927,5 (1129-2529) 0,019
Faz Il 1756 (876-2351) 1966,5 (1312-2903) 0,026
Faz I11 1612 (996-2704) 1831 (1161-2286) 0,055
Faz IV 1530 (942-2346) 1761 (1094-2357) 0,008

a Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,0033 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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Faz 1 asamasinda mideden alinan 6n ve arka kesit post-op 6l¢iim ortanca degeri
arasinda Bonferroni Diizeltmesine gore istatistiksel olarak anlamli farklilik
gorilmemistir (p>0,0033). Faz 2 asamasinda mideden alinan 6n ve arka kesit post-op
Olclim ortanca degeri arasinda Bonferroni Diizeltmesine gore istatistiksel olarak anlamli
farklilik goriillmemistir (p>0,0033). Faz 3 asamasinda mideden alinan 6n ve arka kesit
post-op 6l¢iim ortanca degeri arasinda Bonferroni Diizeltmesine gore istatistiksel olarak
anlamli farklilik goriilmemistir (p>0,0033). Faz 4 asamasinda mideden alinan 6n ve
arka kesit post-op oOlglim ortanca degeri arasinda Bonferroni Diizeltmesine gore

istatistiksel olarak anlamli farklilik gériilmemistir (p>0,0033).
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5. TARTISMA

Yapilan pek ¢ok ¢alismada LNF sonrast gastrik fundus iskemi, nekrozu, dalak iskemi ve
enfarkti gelisebildigi gosterilmistir. Literatiirde bu komplikasyolarin siklig1 ile ilgili ¢ok
farkli calismalar vardir (159,160,161,162,163,164). Bu tez c¢alismasinda LNF’u
oncesinde ve sonrasinda hastalarin gastrik fundal ve dalak kan akimini dinamik MRG
ile degerlendirerek bunlarin ameliyat sonrasi donemde gelisebilecek komplikasyon ve
Laparoskopik Anti-reflii  yontemi segiminde olan etkilerini ortaya koymak
amaglanmistir. Bizim c¢alismamizda degerlendirmeye alinan hastalarin ayni cerrah
tarafindan, ayn1 yontem ile ameliyat edilmesi ve tek bir goézlemci tarafindan
degerlendirilmesi 6nemlidir. Bu ¢alismada literatiirden farkli olarak; GB’lerin kesilerek
uygulanan LNF sonrasinda hastalarda mide fundal ve dalak kan akiminin incelenmesi,

ilk kez dinamik MRG ydntemi kullanilarak yapilmistir.

Merkezimizde GORH tanis1  semptomlar, endoskopi, 24 saat pH
monitdrizasyonu ve gerekli oldugu durumlarda 6zofageal manometre ile konulmaktadir.
Calismaya, semptomlar ve endoskopi ile GORH tanis1 almis ve GORH tanisinda en
giivenilir test oldugu gdsterilen ambulatuvar pH monitdrizasyonu (165) ile GOR
kanmitlanmis 14 hasta dahil edildi. Calismaya katilan hastalarin preoperatif DeMeester
skorlarinin patolojik refliiyii isaret eder sekilde yiiksek oldugu goriildii. Hastalarin
higbirinde preoperatif disfaji, odinofaji gibi semptomatoloji ve endoskopi bulgusu
saptanmamasi iizerine 6zofageal manometre kullanilmadi. Cerrahi endikasyon; medikal
tedavi almis ve basarisizlik, hasta uyumsuzlugu ya da hastanin istemi ile tedaviye

devam edilemeyen hastalara konuldu.
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Cerrahi tedavi olarak Nissen fundoplikasyon tek cerrah tarafindan tiim hastalara
komplikasyonsuz sekilde laparoskopik olarak uygulandi. Calismamizda preoperatif
median DeMeester skoru 75,8 (en diisiik: 19,2 — en yiiksek: 211,4) ve postoperatif
median DeMeester skoru 3,6 (en disik: 0,4 — en yiliksek: 6,6) olarak saptandi.
Preoperatif ve postoperatif DeMeester skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

oldugu goriildii (<0,001).

Nissen fundoplikasyon sonrasi ilk gastrik nekroz, 11 yasindaki bir ¢ocukta
operasyondan 2 yil sonra, gastrik dilatasyon ile acile bagvurmasi sonrasinda operasyona
alinmasi ile tespit edilmistir. Gastrik nekrozun gastrostomi tiipii ¢ekildikten sonra
olusan gecikmis mide bosalmast sonucu mide dilatasyonuna ve kompartman
sendromuna bagl oldugu disiiniilmistiir (166). Yetiskinde ise Nissen fundoplikasyon
sonras1 gelisen gastrik nekroz ve perforasyon ilk olarak Patuto N. tarafindan
tanimlanmstir. Etiyolojide operasyondan 14 yil sonra gelisen incebarsak adezyonuna
bagli tikanma ve siki fundus sarmalinin etkisiyle gelisen gastrik dilatasyon sorumlu

tutulmustur (167).

Deneysel modeller de siki fundoplikasyon sarmalinin kusma giicliigii nedeniyle
gastrik dilatasyon ve enfarktiise neden olabilecegini gostermistir. Akut gastrik
dilatasyonun en dramatik sonucu yasami tehdit eden ve %73 mortalite ile seyreden
gastrik nekrozdur. Bu durumda acil cerrahi tedavi zorunlu olup, tanida bir gecikme
oliimciil olabilir (168). Gastrik nekroz etyolojisinde; intratorasik herniasyon, volvulus,
akut nekrotizan gastrit, kostik madde alimi1 rol oynayabilir. Normalde genis intramural
anastomozlar, zengin kollateral kan akimi mideyi iskemiden korur. Yapilan hayvan

calismalarin da dort ana arterlerin ve kiiciik damarlarin %80 ligasyonunun gastrik
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nekroza neden olmadigi gosterilmistir (167). Artmis mide igi basmnei (20 ile 30 mmHg
lizerinde) nedeniyle intramural vendz akisin bozulmasi sonrasinda mide iskemi ve

rliptiirii meydana gelebilir (168).

Hermosa I. ve ark. yaptig1 ¢alismada, 53 yasinda, viicut kitle indeksi 35.2 kg/m2
(tip Il obez) olan, diyabetes mellitus, hipertansiyon ve hiatal hernisi bulunan hastaya
ayni seansta intragastrik balon yerlestirilmesi ve LNF uygulanmis. Postoperatif 3. giinde
akut batin nedeniyle operasyona alinan hastaya gastrik nekroz ve perforasyon nedeniyle
total gastrektomi yapilmistir (159). Kenedy T. ve ark. kronik dudenal iilseri ve hiatal
hernisi bulunan 33 hastaya nissen fundoplikasyonu ve proksimal gastrik vagotomi
(PGV) uygulamis, postoperatif ilk yedi giinde ii¢ hastada mide kii¢iik kurvatur nekrozu
tespit edilmistir. Bunun fundoplikasyondan birka¢ giin sonrasinda yutulan havanin
geyirme ile efektif bir sekilde disar1 atilamamasina bagl gastrik distansiyon geligsmesi
ve bunun neticesinde kiiclik kurvaturdaki damarlarin gerilmesi ve baskilanmasi
sonucunda meydana geldigi diisiiniilmiistiir. Yazarlar bu iki kombinasyonun tehlikeli
olabilecegini, PGV ve fundoplikasyonun beraber yapilacagi vakalarda postoperatif 10

giin boyunca gastrostomi tiipiiniin gerekli oldugunu énermektedir (160).

1956 yilinda Rudolf Nissen, GORH’larinda 360 ° fundoplikasyon sirasinda
0zofagus alt ucunda asir1 daralmay1 ve postoperatif disfajiyi onlemek icin GB’lerin
kesilerek daha serbest bir mide fundus sarmali olusturuldugunu savunmustur. Fakat
giinimiizde fundal mobilizasyon sirasinda GB’lerin  kesilmesi ihtiyact halen
tartismalidir. Bazi yazarlar LNF’da bu damarlarin kesilmesinin serbest sarmal elde
edilmesinde vazgecilmez bir unsur oldugunu ve postoperatif disfajiyi azalttigini

savunmuslardir (169). Digerleri bu damarlarin kesilmesinin gevsek bir fundoplikasyon
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olusturmak i¢in gerekli olmadigini iddia etmis ve daha genis diseksiyon yapilmasinin,
ameliyat sirasinda kanama, mide fundus, dalak enfarktiisii ve apse formasyonu

olasiligini arttirdigin1 savunmuslardir (163).

360 derecelik yeterince gevsek bir sarmal olusturmak, fundus ve fitiklasmis
kardia da yeterli mobilizasyonu saglamak i¢in GB’lerin kesilmesi gerekli olabilir.
Ancak, bu manevra her zaman gerekli degildir. Ayrica, bu damarlarin kesilmesi
ameliyat sonrasi gelisebilecek komplikasyonlara karsi koruma saglamaz. Cerrah,
fundoplikasyonda bu damarlarin Kkesilip kesilmeme kararin1 ameliyat sirasinda
vermelidir. Baz1 yayinlar, GB’ler kesilmeden yapilan LNF nun bu damarlarin kesildigi
vakalarla postoperatif benzer sonuglara sahip oldugunu ve giivenle yapilabilir oldugunu

gostermistir (161).

GB’ler kesilerek fundoplikasyon uygulanan hastalarda tekrarlayan hiatal herni
meydana gelmesi ve gaza bagl siskinlik olma olasilifi daha fazla olabilir. Cerrahlar
tarafindan bu damarlarin korundugu Nissen-Rosetti teknigi gelistirilmistir. Bazi
retrospektif calismalar, fundoplikasyon esnasinda GB’lerin kesilmesinden sonra
postoperatif disfajinin, korunanlara goére daha diisiik oldugunu gosterse de, bunla ilgili

daha ¢ok randomize kontrollii ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir (170).

Farah M ve ark. yaptign calismada, GORH ve hiatal hernisi bulunan, LARP
uygulanan 90 hastay1 randomize olarak GB’leri kesilen ve korunan olmak tizere iki gruba
ayirmis ve hastalari bir yil boyunca izlemislerdir. Sonugta; gruplar AOS basmcinin
manometrik verisi, hiatal herni varligi, 6zofajit, morbidite, hastanede kalma siiresi,
mortalite, reoperasyon agisindan karsilastirilmis ve gruplar arasinda anlamli bir fark

bulunmamigtir. GB’lerin kesildigi grupta operasyon siiresi 80.2, korunan grupta 94.1
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dakika olarak saptanmistir. Gegici disfaji goriilme oraninin GB’leri kesilen grupta anlaml
olarak diisiik oldugu gériilmiistiir. Intestinal metaplazi ile ilgili olarak, sekiz hastada uzun
Barrett 6zofagus ve yedi hastada kisa Barrett 6zofagus saptanmustir (171). Geagea,
Dallemagne ve ark. LNF esnasinda postoperatif disfajiyi azalttigindan dolayr GB’lerin

kesilmesini onermis (172), fakat baz1 yazarlar korunmasini tavsiye etmistir (173).

Glinlimiizde yapilan randomize klinik ¢alismalarda LNF’da GB’lerin
kesilmesinde metalik stapler, harmonik bistiiri, monopolar koter gibi farkli teknikler
kullanilmaktadir (174). GB’lerin kesilmesinde harmonik bistiirii kullanilan hastalarin
sonuclarinin, stapler kullanilanlara gére daha iyi oldugunu savunan yazarlar olmustur
(175). Bipolar elektrokoter ile harmonik bistiiriiniin karsilastirildigi hastalarda ameliyat
sonrast degerlendirmede anlamli fark bulunmamistir (176). GB’lerin korundugu
yontemde fundoplikasyon i¢in genellikle mide fundusunun o©n duvart tercih
edilmektedir (177). Catarci ve ark. yaptig1 bir meta-analiz sonucunda damarlarin rutin

kesilmesinin herhangi bir avantaji olmadigi sonucuna varmigtir (178).

GB’lerin rutin kesilerek yapilan LNF ile ilgili ilk randomize klinik ¢alismada,
bir yillik takipte, rutin kesilmenin hastalarin manometrik, endoskopik ve klinik
iyilesmesinde higbir katkis1 olmadigi gosterilmistir. Ancak bu ¢aligmada, hastalar yedi
farkli cerrah tarafindan opere edilmis ve GB’lerin kesilmesinde farkli teknik (metal
zimba) kullanilmigtir (170). Ayrica, 56 hasta ile yapilan bir ¢calismada, GB’ler kesilen
ve korunan hastalarin ph-metrik, manometrik, endoskopik ve kontrastli radyografi
verileri karsilastirilmis ve gruplar arasinda higbir anlamli farklilik saptanmamaistir.

GB’lerin kesilerek yapildigt LNF uygulanan hastalarda, postoperatif daha fazla siskinlik
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sikayeti oldugu ancak 12 aylik takip sonrasinda, her iki grupta disfaji ve GORH nin

diizelmesinin benzer oldugu bulunmustur (176).

Bazi yazarlar, GB’lerin kesilmeden yapilan LNF sonrasinda bir yillik takiplerde,
fundoplikasyon performansinda anatomik ve fonksiyonel islev bozuklugu ve hastalarda
postoperatif disfaji sikayetleri oldugunu gostermektedir. DeMeester ve Patterson yeterli
fundoplikasyon kalibrasyonu saglamak ve postoperatif disfajiyi Onlemek icin
perforasyon gibi ciddi komplikasyonlar olabilmesine ragmen rutin olarak 6zofagus igine

tiip kullanimini (48-50FR) 6nermislerdir (179).

Kronik GOR semptomlar1 bulunan, GB’ler kesilerek ve korunarak yapilan
antireflii prosediirii uygulanan 99 hastanin 10 yillik takiplerinde, mide eksimesi, gaz-
siskinlik sendromu, gegirme belirtileri karsilastirildiginda iki calisma grubu arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamistir. Hastalarin yasam kalitesi genel
Psychological General Well-Being (PGWB) indeksi ile degerlendirilmis ve iki grupta
benzer sonuglar elde edilmistir. Sonug¢ olarak LNF esnasinda GB’lerin kesilmesinin
veya kesilmemesinin herhangi bir klinik 6nemi olmadig1 gosterilmistir. Baz1 hastalarda
gerilimsiz sarmal yapmak amaciyla GB’leri kesmek gerekse de, bu islem rutin cerrahi
uygulamada tavsiye edilmemektedir. Glinimiizde 360 derece yapilan fundus
fundoplikasyonu esnasinda postoperatif obstriiktif sikayetleri en aza indirmek i¢in hangi

uzunlukta sarmal yapilmasi hala net degildir (180).

Luostarinen ME. ve ark. LNF esnasinda GB’lerin kesildigi hastalarda hiatal
herni riskinin arttigin1 savunmuslardir (181). GB’lerin kesilmesi ile mide fundusunun
yeterince gevsek olacagl ve bunun gogiis i¢cine daha kolay herniye olarak hiatal herni

rekiirrensi tlizerine olumsuz bir etki gosterecegi one stiriilmiistiir (170). Son zamanlarda
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yayinlanan 5 prospektif randomize calismada da fundoplikasyon esnasinda GB’lerin
kesilmesinin yarar1 gosterilememistir. Fakat glinimiizde cerrahlarin ¢ogu klinik

uygulamada LNF esnasinda hala rutin olarak GB’leri kesmektedir (182).

Kosek ve ark. yaptig1 calismada, LNF esnasinda GB’lerin kesilmesinin, korunan
hastalarla karsilastirildiginda intraoperatif ¢alisma siiresi ve tahmini kan kayb1 miktarini
acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli farkliliklar gostermektedir.
Yazarlar, damarlarin kesilmesinin ameliyata ek bir adim ekleyerek caligma siiresini
uzattigini ve ameliyat sirasinda kan kaybi riskini arttirdigini savunmaktadir (182).
Giiniimiizde LNF’nun operasyon esnasinda GB’ler kesilsin veya kesilmesin, GOR
semptomlarini rahatlatmadaki etkinligi kamtlanmigtir (183). Wyman ve ark., LNF
esnasinda GB’lerin kesilmesi ile mide fundus bolgesinde bulunan, gegirme refleksinin
olusmasinda gorev alan gerilme reseptorlerinin uyarilmasindan sorumlu olan afferent

vagal sinirlerin, es zamanli olarak zarar gorebilecegini savunmuslardir (184).

Markar S.R ve ark. yaptig1 ¢alismada Ocak 1950 ile Ekim 2009 aras: literatiirii
tarayarak bir yil igcinde LARP uygulanan, GB’ler kesilen ve korunan hastalar
reoperasyon gereksinimi (ameliyat sonras1 komplikasyon veya niiks i¢in), postoperatif
disfaji (postoperatif 6 ay icinde meydana gelen yutma giicliigii), postoperatif GOR
(reflii belirtilerinin degismeden devam etmesi ya da kotiilesmesi) gibi birincil sonuglar
ve operasyon siiresi, hastanede kalis siiresi, postoperatif komplikasyon varlig: (ilk bir ay
icinde ilk operasyonun dogrudan bir sonucu olarak), operasyon sonrasit gaz-siskinlik
sendromu (ameliyattan sonra 4 hafta veya daha uzun siire kusmada veya gegirmede
yetersizlik olarak tanimlanir), ameliyat sonrast AOS istirahat basinci (ameliyattan en az

3 ay sonra 6zofagus manometri ile 6l¢iilen) ve 24 saatlik pH ¢alismalar1 ile hesaplanan
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postoperatif DeMeester puan varligi gibi sekonder sonuglar agisindan karsilastirmistir.
Reoperasyon gereksinimi, postoperatif reflii, disfaji, hastanede kalis siiresi, postoperatif
DeMeester skoru ve ameliyat sonras1 AOS istirahat basinci agisindan iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark ve heterojenite yokken, GB’lerin kesildigi grupta
anlamli 6l¢iide daha uzun bir ¢alisma siiresi saptanmistir. Postoperatif komplikasyon
acisindan iki grup arasinda heterojenite ve fark bulunamamis, fakat gaz sikinligi

acisindan fark olmadigi, fakat heterojenite varligi tespit edilmistir (161).

Avustralya ve Isve¢’de yapilan randomize meta-analiz calismasinda, GB’lerin
korunarak yapilan LNF’da bu damarlarin kesildigi hasta gruplar ile karsilastirildiginda
uzun vadede herhangi bir sonu¢ farkliliklar: tespit edilememistir. Geg takiplerde iki
grup arasinda reflii belirtilerinde anlamli bir fark saptanmamuis, kesilen grupta hastalarin
%89 ve korunan grupta %82 oraninda postoperatif mide eksimesi olup olmadigi
sorusuna hayir cevabi verilmistir. GB’lerin kesildigi grupta %20 ve korundugu grupta
%17 oraninda ciddi disfaji saptanmis, bu damarlarin kesildigi grupta énemli 6l¢iide

abdominal siskinlik rapor edilmistir (99).

Bu calismada, LNF esnasinda GB’lerin kesilmemesi gerektigi ve bu damarlarin
kesilmesi ile LNF’nun uzun vadeli sonuglarinin kotii oldugu diistiniilmektedir. Ayrica,
damarlarin kesilmesi ile operasyon esnasinda daha fazla zaman harcanmakta ve
hastalarda perioperatif kanama riskinde ve uzun vadede postoperatif abdominal sigkinlik
belirtilerinde artis saptanmaktadir (170,174). Ayrica, damarlarin kesilmesi ve proksimal
gastrik fundusun posteriorunun mobilizasyonu esnasinda, mide fundusunu innerve eden
vagus sinirinin dallarina zarar verilerek mide fonksiyonunun olumsuz etkilenebilecegi

ve mide fundal kan akiminin bozulabilecegi diistiniilmektedir. Gruplar arasinda
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postoperatif reflii semptomlari ve disfaji goriilmesi agisindan fark saptanmamustir (185).
Fakat literatiirde birgok calismada GB’lerin kesilmeden yapilan LNF’larinda
postoperatif disfaji oraninin daha yiiksek oldugu saptanmistir (174). Bizim
calismamizda da LNF esnasinda GB’lerin kesilmesinin  dinamik MRG ile
degerlendirilmesi ile gastrik fundal kan akimi iizerinde herhangi bir etkisinin olmadigi

ortaya konmustur.

Literatiirde GB’lerin kesilmesinin ardindan dalak da kanama ve enfarktiis gibi
komplikasyonlar da tarif edilmistir (163). Abdominal cerrahinin bir komplikasyonu
olarak dalak enfarktlarini1 rapor eden calismalarin ¢ogu laparoskopik islemler
neticesinde meydana gelmis ve genellikle <1%sikliginda rapor edilmislerdir.
(162,163,164). Hwang SH ve ark. mide kanseri nedeniyle 197 hastaya laparoskopik
gastrektomi uygulamis ve hastalarin 3 yillik takibinde bir olguda dalak enfarkti
saptanmigtir (186). Ring A ve ark. ise klasik agik yontemle total gastrektomi

uyguladiklart hastalardan birinde dalak enfarkti saptamiglardir (187).

Etiyolojide sinirli kollateral sirkiilasyonu bulunan periferal splenik arterlerin
okliizyonu yada yaralanmasi ile dalak parankiminde iskemi yada enfarkt alanlar
gelisebilecegi diistiniilmektedir (162,163). Okliizyona, genellikle kalpten gelen arteriyel
embolilerin veya hiperkoagiilabilitenin neden oldugu tromboembolizm sebep olurken,
enfeksiyon, hematolojik hastaliklar nedeniyle dalagin hizli boyut artis1 gostermesi,
splenik arter veya venin obstriiksiyonu, sarkoidoz, amiloidoz gibi infiltratif hastaliklar,
sistemik lupus eritematozus ve poliarteritis nodoza gibi vaskiilitler, karin travmasi ve

kateter embolizasyonu da dalak enfarktina neden olabilir (188,189,190).
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Dalak enfarkti neticesinde hastalarin %30’u asemptomatiktir, hastalarda dalak
rliptiirii ve abse meydana gelebilir, nadiren tiim dalak enfarkta ugrayabilir (191). Akut
donemde hemoraji goriilebilirken kronik donemde enfarkt alani fibrozis ile iyilesir
(189,190). Bizim hasta grubumuzda postoperatif donemde higbir hastada dalak iskemi

ya da enfarkti izlenmedi.

GOR tedavisinde uygulanan LNF ve morbid obezite tedavisinde uygulanan
laparoskopik sleeve gastrektomi (LSG) operasyonlar1 sirasinda mide fundusunun yeterli
mobilizasyonunun saglanmasi i¢in GB’lerin kesilmesi sik olarak kullanilmaktadir.
Splenik damarlarin, damarlarin kesilme sahasinin posterior komsulugunda olmasi
nedeniyle hasarlanma ya da baglanma riskleri mevcuttur. Boyle bir durumda dalak
parankiminde iskemi ya da enfarkt alanlar1 gelisebilmektedir (162,163,164). LNF
sonrast saptanan dalak enfarktlarini rapor eden 3 olgu sunumu (162,163,192) ve 1600
hastanin incelendigi bir ¢alismada <1%oraninda dalak enfarkti tespit edilmistir (164).
Stamou KM ve ark. 287 hastaya uygulanan laparoskopik sleeve gastrektomi sonrasi
%4.1 siklikta dalak enfarkti saptamislardir. Literatiirde dalak enfarktlari intraoperatif
olarak dalakdaki renk degisikliginin goriilmesi veya postoperatif donemde USG ve BT

ile radyolojik olarak saptanmigslardir (162,163,164,192,193).

Bizde, LNF sonrasinda olusan dalak iskemi ve enfarktinin GB’lerin kesilmesi
esnasinda splenik arter ve dallarimin yakin komsulugundan dolayr bu damarlarin
baglanmasi veya yaralanmasina bagli olabilecegini diistinmekteyiz. Bizim ¢alismamizda
hastalarin preoperatif ve postoperatif dinamik MRG ile degerlendirilmesinde tiim
fazlarda, mide fundus ve dalaktan pre- ve post-op 6l¢iim degerleri arasinda istatistiksel

olarak anlaml perfiizyon farklilig1 goriilmemistir.
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6. SONUC

Literatiirde, LNF operasyonunun standart prosediiriinde yer alan GB’lerin kesilmesinin
mide fundus duvari ve dalak parankim kanlanmasina etkilerini dinamik kontrastli MRG
incelemesi ile arastiran calisma bizim bilgilerimize gore yoktur. Calismamizda hasta
grubumuzda LNF operasyonu Oncesi ile sonrasi arasinda sozii edilen dokularda
istatistiksel olarak anlamli perfiizyon farklilig1 saptamadik. Ancak hasta sayimizin azlig1
ana limitasyon olarak kabul edilmelidir. Fazla sayida hasta gruplar ile yapilacak benzer
caligmalar gereklidir. Bulgularimiz 1s1ginda GB’ler kesilerek uygulanan LNF’nun, mide
fundus ve dalak parankimi kanlanmasina etkisinin olmadigi ve GORH’larmimn
tedavisinde bu acgidan tercih edilebilecek giivenli bir yontem oldugu sonucuna

varilabilir.
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