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= olumlu ve olumsuz.

Sezgisel olarak tiptaki hatalarin olumsuz yonlerine yogunlassak
da, her hatanin alinmasi gereken bir dersi temsil ettigini de
kabul etmeliyiz. Bu durum belki de en iyi sekilde Minna Antrim’in
bir climlesiyle agiklanabilir: “Deneyim iyi bir 6gretmendir ama
faturasi agir olur.”

“Hatalar...” serisi klinik uygulamalarda ve arastirmalarda
karsilasilabilecek gizli tuzaklari ve onlardan kaginmanin yollarini
siz hekimlere sunuyor. Boylece daha ¢ok kisi, ek hatalar yapmaya
gerek kalmadan olaylardan ders alabilir. Antrim’in ifadesine
uygun olarak, daha biiyiik bir sinifta ve 6denmesi gereken
faturalar olmadan ayni, degerli 6gretmene sahibiz.

“Hatalar...” serisinde ikinci yilimizi kutlarken son 12 ayda
yayimlanan yazilarin basili koleksiyonunu sizlerle paylasmaktan
biiyiik bir zevk duyuyoruz. Karaciger fonksiyon testleri
sonuclarinin yorumlanmasi, PPi kullanimi, endoskopik rezeksiyon
ve perianal hastaliklarin yonetimi gibi konu basliklarini iceren
serinin,
kariyerinin basindaki klinisyenler ve arastirmacilarin yani sira
profesyonel gelisiminde ilerlemis olan hekimlere de yardimci
olacagini umuyoruz.

“Hatalar...” serisi UEG’nin e-6grenim platformunun bir
parcasidir. Bu platformda online dersler, UEG kitapligi ve son
haberler bulunur. E-6grenim firsatlari farkli tatlar bulundurur ve
UEG, kullanicilarina konuyu ve formati se¢me ve kisinin ozel
ilgi alanlarina, beklentilerine ve gecerliligine gore sekillendirme
firsati verir.

Hatalarimizdan ders alma potansiyelini ortaya ¢ikardiklari igin
UEG’nin Charles Murray (direktor) ve Natalie Wood (bas editor)
tarafindan yonetilen e-6grenim ekibine ve basindan beri bu
cabayi destekleyen UEG yonetimi ve Egitim Komitesi’ne tesekkiir
etmek istiyorum. Son tesekkiirlerimi ise deneyimlerini,
uzmanliklarini ve bakis acilarini comertlikle bizimle paylasan
yazarlarimiza ve seriyi benimseyip biiyiik bir basariya ulagsmasini
saglayan okuyucularimiza gonderiyorum.

G enis anlamda, hatalar iki temel perspektiften incelenebilir

Tomer Adar,
UEG E-6grenim Web Editorii ve “Hatalar...” Serisi Web Editori

www.ueg.eu/education
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“Hatalar...” serisinin 2017 yilinda yayimlanan 12 basligini bu
boliimde bulacaksiniz. Zaman ge¢meden sizlere bu bolimii
de sunmaktan kivan¢ duyariz.

Ceviri sirasinda sadece bir kesimin degil gastroenteroloji
camiasindan biiyik kii¢lik herkesin yararlanabilecegi ortak bir
seri oldugu icin zevkle ¢calistik. Bu arada bazi bilgilerimiz
tekrarlandi, bazilari yenilendi, eh hatalarimizi da gordiik.

Ogrenmenin yasi yoktur. Her dersin bir karsihgi vardir.
Onemli olan hatalar zincirine kapilmadan 6grenmektir. Baz
deneyimlerimiz arkasinda enteresan olaylar da yatabilir.
Egitimimiz sirasinda herkesin yaninda ¢cok deneyimli hocalar
da olmavyabilir.

Bu gercekleri de diisiiniince hata yapmadan hatalardan ders
almanin ne kadar 6nemli oldugunu hepiniz takdir edersiniz
diye diisiiniiyoruz.

Bu arada bizler de bu firsati vererek sizlere ulagsmasina izin
veren UEG yonetimi ve Egitim Komitesi ile bu seride deneyim-
lerini, uzmanliklarini ve bakis agilarini comertlikle bizimle
paylasan yazarlara da tesekkiir ederiz.

Son olarak bu projede yer alip degerli zamanlarindan bize
ayirarak bu serinin terclimesini yapan meslektaslarima, ter-
ctime hatalarinin duzeltilmesinde editor yardimciligi yapan
Sn. Prof. Dr. ibrahim Hatemi ve serinin toparlanmasinda ve
grafik tasariminda biiyik emegi gecen Sn. Silan Cete’ye
tesekkiir ederiz.

Prof. Dr. Kadir Bal Prof. Dr. Serhat Bor
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Karaciger fonksiyon testlerinin degerlendirilmesinde
yapilan hatalar ve bunlari 6nleme yollan

Frans |.C. Cuperus, Joost P.H. Drenth ve Eric T. Tjwa

karaciger hastaliginin arastirilmasinda

kullanilirlar. KCFT anormalliklerinin dogru
yorumlanmasi altta yatan hastaligin sebebinin,
siddetinin ve prognozunun degerlendirilmesini saglar.
Tani konulduktan sonraki karaciger enzim takibi tedavi
etkinliginin degerlendirilmesinde kullanilabilir.

KCFT bozuklugu klinik pratikte siklikla karsilasilan bir
durum oldugu gibi, normal popiilasyonun % 20’sinden
fazla bir kisminda ise en az 1 kere KCFT yiiksekligi olabilir.*
Bununla birlikte, KCFT bozuklugu olan bir¢ok hastada
yapisal karaciger hastaligi yoktur, ¢iinkii bu testler 6nemli
karaciger hasarina veya karaciger fonksiyon kaybina
bagl olmayan faktérlerden etkilenebilir. Ornegin, normal
gebelik sirasinda serum albiimin seviyeleri plazma hacim
genislemesine bagh diiser ve alkalen fosfataz (ALP) seviyeleri plasental salinima bagli
yiikselir. KCFT yiiksekligi karaciger hastaligi disinda kardiyak ve iskelet kasi hasarina
bagli gelisebilir. Diger taraftan, kronik hepatit ve kompanse karaciger sirozu gibi ileri
karaciger hastaliginda KCFT normal olabilir.

Kisaca, KCFT’nin degerlendirilmesi hekimler i¢in zorluk teskil edebilir. Yukaridaki
gozlemler, bireysel KCFT'nin dogru bir sekilde anlasiimasina ve sonuglarin klinik
bulgular 1siginda yorumunun gerektigini gostermektedir. Bu bakis agisi kendi basina bir
amag degildir; ancak KCFT bozukluklarinin yorumlanmasinda hatalari 6nlemek igin bir
sablon gorevi gorebilir.

Takip eden boliimlerde, KCFT’lerinin yorumlanmasinda siklikla yapilan bazi hatalari
ve bunlarin nasil 6nlenecegini tartisacagiz. Tartismalarin ¢ogu kanita dayal olmakla
birlikte, kanitin eksik oldugu durumlarda klinik tecriibelere dayanmaktadir.

Karaciger fonksiyon testleri (KCFT) rutin olarak

4
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© Can Stock Photo Inc./Eraxion.

Hata 1 ALT ve AST'nin karaciger » Kompanse siroz, kronik viral hepatit
fonksiyonlarinin degil karaciger hasarinin (B veya C) veya non-alkolik yagh karaciger
belirtecleri oldugunun farkina varmamak hastaligi (NAYKH) olan hastalarda AST ve
Karaciger fonksiyon testi terimi aslinda yanlis ALT diizeyi normaldir veya hafif yiiksektir.*,®
bir terimdir, ¢iinkii cogu KCFT karacigerin NUS'inin 5 katinin iistiindeki diizeyler eslik
fonksiyonunu 6l¢mez, ancak karaciger eden akut karaciger hasarini gosterir.
hasarinin belirtegleridir. Nitekim cogu KCFT Alkolik karaciger hastaligi (AKH)’inda AST
karaciger testleri olarak ifade edilmelidir. diizeyleri <8 x NUS ve ALT seviyeleri

Alanin aminotransferaz (ALT) ve aspartat <5 x NUS'dir.®

aminotransferaz (AST), hepatoseliiler hasarin Sarihigin eslik ettigi akut viral ve toksik
biyokimyasal belirtecleridir. Hepatoseliiler hepatitlerde AST ve ALT diizeyleri

hasar sirasinda bu enzimler sistemik dolasima > 25 x NUS'dir.”?

sizmaktadir. ALT sitozolde, AST hepatositlerin « Iskemik karaciger hasari (sok karacigeri,
sitozol ve mitokondrilerinde lokalizedir. iskemik hepatit) sirasinda AST ve ALT

AST ayni zamanda iskelet kasi, kalp kasi ve seviyeleri en yiiksek diizeylerdedir
eritrositler gibi diger dokularda da buluna- (>50 x NUS'ye kadar).’

bilir. Serum ALT diizeyleri icin normalin st
sinirinin (NUS) erkeklerde kadinlardan daha

Buna ek olarak, aminotransferaz

yiiksek oldugunu da vurgulamak gerekir.?
Aminotransferaz yiiksekliginin seviyesi,
hepatoseliiler hasarin nedeni ile ilgili Gnemli
ipuglari saglar (Sekil 1)

yiiksekliginin altinda yatan sebebi
yorumlamak igin AST: ALT orani kullanilabilir.
AST: ALT orani 22:1 ise (>3:1 daha yiiksek
olasilikla), alkolik karaciger hastaligini

Ceviri: Dog. Dr. Suna Yapah

diisiindiiriir.>**** Alkolik karaciger hastalarinda
ALT diizeyinin nispeten diisiik olmasi, hem
AST hem de ALT sentezinde bir koenzim
olan piridoksin (vitamin B6) seviyesinin
diisiikliigiinden kaynaklanir.'? ALT sentezi
AST sentezinden daha fazla etkilenir. Alkol
ayni zamanda mitokondriyal AST salinimina
neden olan mitokondriyal hasara yol acar.
Mitokondriyal AST, ALT veya sitozolik AST

ile karsilastirildiginda daha uzun yarilanma
oémriine sahiptir (AST:~87 saat, ALT:~47 saat,
sitozolik AST:~17 saat), ve bu nedenle alkol
alimi kesildikten sonra bile uzun bir siire
yiiksek kalabilir.® Alkol yoksunlugunda, eslik
eden kronik karaciger hastaliginin olmadigi
durumlarda ALT: AST inversiyonu 30-90 giin
icinde ortaya cikar.

Hata 2 GGT ve ALP'nin karaciger
fonksiyonu yerine kolestazin belirtegleri
oldugunun farkina varmamak

Gama glutamyl transferaz (GGT), karaciger
hastaligi icin oldukgca duyarli, ancak spesifik
olmayan bir enzimdir. GGT, ¢esitli dokularin
epitel hiicre membraninda eksprese edilir.’®
Karacigerde, GGT esas olarak biliyer epitel
hiicrelerinden eksprese edilir. GGT testi esas
olarak iki durumda kullanighdir:

e AST: ALT orani > 2:1 oldugu durum-
larda yiiksek GGT seviyesi alkol ile iliskili
karaciger hastaligini diigiindiriir ve alkol
yoksunlugunu izlemek icin kullamlabilir
(GGT seviyeleri, 2-6 hafta sonra normale
doner).s

e ALP seviyelerinin aksine, GGT seviyeleri
kemik hastaliklarinda yiikselmez. ALP ve
GGT'nin es zamanl olarak artisi boylelikle

© UEG 2017 Cuperus, Drenth and Tjwa.
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Sekil 1 | Hepatoseliiler hasarda aminotransferaz diizeylerinin yiikselmesi. NAYKH, Non-alkolik yagh

karaciger hastalig.

serum ALP artisinin karacigere spesifik
oldugunu isaret eder.”

Izole GGT yiiksekliginin karaciger hastaligini
veya asiri alkol kullanimini belirlemede
spesifitesi olmamakla birlikte, tanisal
uistlinligli hepatobiliyer hastaliklarda negatif
prediktif degerinin (NPV) yiiksek olmasidir.t
Serum GGT diizeyi, intrahepatik kolestaz
sirasinda nadiren normaldir. Bu kuralin
istisnasi, familyal intrahepatik kolestaz (PFIC)
Tip 1 ve Tip 2 hastalarda goriiliir, ¢linkii bu
hastalar normal GGT seviyeleri varliginda
ciddi kalitsal kolestatik karaciger hastalig
bulgularina sahiptir. Bunun aksine, PFIC Tip 3
olan hastalarda GGT diizeylerinde belirgin
bir izole yiikselme bulunmasina ragmen
genellikle hafif bir hastalik fenotipi bulunur.®®
ALP, esas olarak karacigerde eksprese
edilen, ayrica kemik, barsak ve plasentada
bulunan karaciger hastaliginin nonspesifik bir
belirleyicisidir. Karaciger ve kemik hastaliklari,
patolojik ALP yiiksekliginin en sik nedenidir.
Izole ALP yiiksekliginin (6rnegin GGT yiik-
selmesi olmadan), kaynaginin karaciger olup
olmadiginin belirlenmesi icin ALP fraksiyonu
tayini gerekebilir.*® ALP, intrahepatik ve
ekstrahepatik safra yolu tikanikhgini saptamak
icin faydalidir, ancak duyarhhigi GGT'den
daha azdir.
« Intrahepatik ve ekstrahepatik bilyer
tikaniklikta ALP genellikle NUS’nin &
katindan yiiksektir. ALP s entezindeki

artistan kaynaklanir ve 1-2 giinde yiikselir.
Tikanikhgin diizelmesiyle, ALP yarilanma
émriiniin 7 giin olmasi nedeniyle ALP
birkac giinde normale geriler.®

Safra yolu tikanikhgi yoklugunda persistan
ALP yiiksekligi, primer biliyer kolanjit
(PBK) icin spesifitesi yiiksek olan
anti-mitokondriyal antikorlarin

(AMA) belirlenmesini gerektirir.” PBK
hastalarinda, ALP seviyeleri tedavi yanitini
izlemek icin kullanilabilir ve nakilden
bagimsiz sagkalim ile iliskilidir.*®

Hata 3 Bilirubinin, karaciger
fonksiyonlarinin degil, karacigerin
ekskresyon kapasitesinin bir belirteci
oldugunun farkina varmamak

Bilirubin, cogunlukla yaslanmus eritrositlerin
yikimi sonucunda olusan hem’in mononiikleer
fagositik sistemde yikilmasi sonucunda
meydana gelir.* Bilirubin plazma albuminine
reversibl olarak baglanir ve karacigere tasinir.
Karacigere girdikten sonra, bilirubini daha fazla
suda ¢6ziiniir hale getiren ve boylece safra icine
atihmini saglayan UDP-glukuroniltransferaz
enzimi ile konjuge edilir.? Barsakta, konjuge
bilirubin, R-glukuronidaz enzimi ile konjuge
olmayan bilirubine hidroliz edilir ve barsak
mikroflorasi tarafindan robilinojen ve diger
tirobilinoidlere ayrilir. Bu iirobilinoidler kismen
yeniden emilerek, enterohepatik dolagimdan
sistemik dolasima gegebilir.* Normal idrarda
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tirobilinojen
bulunur, ancak konjuge bilirubin konjuge
hiperbilirubinemi sirasinda idrarda saptanir.

« izole konjuge veya unkonjuge hiperbiliru-
binemi, genellikle, anlamli kolestatik veya
hepatoseliiler karaciger hasarini yansitmaz.

e Konjuge hiperbilirubinemi, eslik eden diger
KCFT bozuklugunda ekstrahepatik kolestaz,
hepatoseliiler hasar veya infiltratif karaciger
hastaligina bagli olabilir. Bu nedenle,
plazma konjuge bilirubin diizeylerinin bu
durumlarin ayirici tanisinda anlamli bir
rolii yoktur.

¢ Konjuge bilirubin seviyeleri, karacigerin
ekskretuar kapasitesinin gostergesi olup
ileri karaciger hastaliginda prognozun
tahmininde kullanilabilir. Sonug olarak,
plazma bilirubin seviyeleri, MELD ve
Child-Pugh skorlarinin bir bilesenidir.?>*
MELD skoru, prognozu belirlemek
ve karaciger transplantasyonu icin
organ dagilim sistemini saglamak i¢cin
kullanilirken, Child-Pugh skoru ise, ileri
kronik karaciger hastaliginda 1-yillk ve
2-yillik sagkalimi dngoriir.

Hata & Kronik ve akut karaciger hastaliginda
albumin diizeylerinin ve protrombin
zamaninin 6nemini yanhs yorumlama
Albumin plazma kolloid ozmotik basincinin
% 75'inden sorumlu olan, en yiiksek oranda
bulunan plazma proteinidir.** Albumin
sentezi karacigerde olusur, albumin kaybi
veya diliisyonu sirasinda iki katina ¢ikarilabilir.
Albuminin yarilanma émrii uzundur
(14-20 giin), plazma albumin konsantrasyonu
akut karaciger hastaliginda karacigerin sentez
fonksiyonunun bir belirteci degildir.’ Buna
karsin, plazma albumin konsantrasyonu kronik
karaciger hastaliginda (6rnegin siroz), karaciger
fonksiyonunun dnemli bir belirtecidir ve bu
nedenle Child-Pugh skorunun da bir bilesenidir.
Protrombin zamani, protrombinin ekstrinsik
pthtilasma yolagi ile trombine doniistiiriilmesi
icin gereken zamani 6lcer. Bu yolak karacigerde
iiretilen koagiilasyon faktorleri Il, V, VIl ve X'e
baglidir. Faktor VIl sadece 6 saatlik bir plazma
yari dmriine sahiptir ve protrombin zamani akut
karaciger hastaliginda karacigerin sentez fonksi-
yonunun énemli bir gostergesidir. Ornegin,
toksik hepatit sirasinda masif hepatoseliiler
nekroz (>% 80), normal plazma albumin
seviyeleri varliginda protrombin zamaninda
uzamaya neden olabilir. Tersine, kompanse
sirozda, karaciger fonksiyonunda belirgin
bir azalma ortaya ¢ikana kadar protrombin
zamani tamamen normal kalabilir. Protrombin
zamanli, sirozda diizeyi azalan antikoagiilan
faktorlerin (Grn. protein C, protein S) tretimini
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hesaba katmadigindan, sirotik hastalarda
kanama riskinin giivenilir bir belirteci
degildir.®

Laboratuvar analizlerindeki farkliliklar
nedeniyle, protrombin zamani su anda
uluslararasi normallestirilmis oran (INR) olarak
raporlanmaktadir ve bu da laboratuvarlar
arasinda standardizasyonu saglar. Protrombin
zamani hem MELD hem de Child-Pugh
skorunun bir bilesenidir. Buna ek olarak,
faktor V aktivitesi mortaliteyi 6ngérmek ve akut
karaciger yetmezligi sirasinda karaciger trans-
plantasyonunun gerekliligini degerlendirmek
icin kullanilan Clichy skoruna entegredir
(Tablo 1).%

Hata 5 Anormal KCFT sonuclarinin
karaciger disi sebeplerini gozardi etmek
Bu makalede tartisilan hicbir KCFT, karacigere
% 100 spesifik degildir. Bu nedenle, KCFT
anormalliklerinin hepatik olmayan sebepleri
de g6z 6niinde bulundurulmalidir. Bu,
ozellikle izole KCFT anormallikleri igin
gecerlidir. ALT, AST’den daha ¢ok karacigere
spesifiktir. Ciinkii, AST iskelet ve kalp kasi,
bobrekler, beyin, akcigerler, pankreas ve
alyuvarlarda da bulunabilir.? Bu nedenle,
orantisiz veya izole AST yiiksekligi, karaciger disi
sebepleri akla getirmelidir. AST yiiksekliginin
nonhepatik nedenleri arasinda iskelet veya

kalp kasi yaralanmasi, hipertiroidi veya hipoti-
roidi, hemoliz ve (nadiren) makro-aspartat
aminotransferaz sayilabilir. Makro-aspartat
aminotransferaz, AST'nin immiinglobiilinlere
baglanarak gecikmis AST temizlenmesi sonu-
cunda gelisir.?’

GGT, bobrek, pankreas, dalak, akciger, kalp
ve beyinde eksprese edilir.”* Genel olarak, izole
GGT yiiksekligi karaciger hastaliginin spesifik bir
belirteci degildir ¢linkii diyabet, kronik obstriiktif
akciger hastaligi, miyokard enfarktiisii, pankreas
hastaligi veya bobrek yetmezliginde yiikselebilir.
GGT diizeyleri, fenobarbital, karbamazepin veya
alkol gibi enzim indiikleyicileri (CYP2C, CYP3A,
CYP1A) kullanan hastalarda da yiikselebilir.?®

ALP, karacigerde (izoenzim 1 ve 2), kemikte,
barsakta ve plasentada bulunan birkag izoen-
zimden olusur. ALP, kokenini belirlemek igin
fraksiyonlara ayrilabilir. Kemik kékenli
ALP, kemik hastaliginda (6rnegin Paget
hastaligl, primer ve metastatik kemik tiiméorleri,
osteomalazi, rasitizm, hiperparatiroidizm) ve
hizli kemik biiylimesine bagli olarak ¢cocuklarda
artar. Barsaktaki ALP, yagli yemeklerden
sonra 0 veya B kan grubuna sahip hastalarda ve
ailesel ALP yiiksekligi olanlarda artar.’ Karaciger
sirozu, diyabet, kronik bobrek hastaligi ve
barsak iskemisinde artmis barsak ALP izoenzim
seviyeleri bildirilmistir.* Plasental ALP
izoenzimi, genellikle Gi¢iincii trimesterde gebe
kadinlarda yiikselebilir.? Plasental ALP'nin nadir

Skorlama sistemi

Prognostik faktorler

King’s College kriterleri (OLT igin)

Asetaminofen iligkili Akut Karaciger Yetmezligi

* pH<7.3 veya yeterli sivi resusitasyonu sonrasi arteryal
laktat >3.0 mmol/L

veya

« Grade 3 ve 4 hepatik ensefalopatili hastalarda; INR >
6.5 and serum kreatinin >300 pmol/L (>3.4 mg/ dL)

King’s College kriterleri (OLT icin)

Asetaminofen iliskili olmayan Akut Karaciger Yetmezligi
Ensefalopati varli§i (Derecesinden bagimsiz olarak) ve:

*INR>6.5
veya
* Asagidakilerden herhangi 3’iinlin olmasi:
* Hepatik ensefalopati gelismeden 6nce >7 giin
boyunca sarilik olmasi
* INR 2 3.5; serum bilirubin > 300 pmol/L (>17.6 mg/dL)
Etyoloji non-A, non-B hepatit
« Idiyosenkratik ilac reaksiyonu

Clichy kriterleri (OLT icin)

Hepatik ensefalopati varligi ve:

* <30 yas hastalarda, Factor V seviyesi normalin <% 20

« Grade 3 ve &4 hepatik ensefalopatili hastalarda; INR >
6.5 VE serum kreatinin > 300 pmol/L (> 3.4 mg/dL)

veya
* <30 yas hastalarda Factor V seviyesi normalin <% 30

Table 1 | Akut karaciger yetmezligi siddeti/transplantasyon gerekliligi icin skorlama sistemleri.
AKY, akut karaciger yetmezligi, INR, international normalized ratio; OLT, Ortotopik karaciger nakli.

bir varyanti olan Regan izoenzimi, gonadal,
iirolojik veya akciger gibi kemik ile iligkili olma-
yan kanserlerde de yiikselebilir.*° Elli yasindan
sonra ALP diizeyleri (hem karaciger hem de
kemik) ozellikle kadinlarda artma egilimi
gosterir.?

Hipoalbuminemi, albumin sentezinde
azalma (malnitrisyon, malabsorbsiyon),
albumin diliisyonu (6rn. gebelik), albumin
kaybi (6rn. nefrotik sendrom, protein kaybettiren
enteropati) veya katabolik durumlar (6rn.
enfeksiyon, travma, malignite) gibi cesitli
nonhepatik nedenlere bagl olabilir. Karaciger
testi anormalliklerinin eslik etmedigi hipoalbu-
minemi genellikle karaciger hastaligi ile iliskili
degildir.

Protrombin zamani, dissemine intravaskiiler
koagulasyon ve K vitamini fonksiyonunu
etkileyen kosullar (intrinsek pihtilagsma yolunun
I, VIl ve X pihtilasma faktorlerini aktive eden)
gibi hepatik hastaligin yoklugunda cesitli koagu-
lasyon bozukluklarindan etkilenebilir. Bunlar,
warfarin kullanimi, kolestatik karaciger hastalig
ve siroz gibi barsakta emilimin azalmasina bagh
olarak vitamin K eksikligidir.*2

Hata 6 Akut karaciger yetmezliginde
aminotransferaz diizeylerinin 6neminin
yanls yorumlanmasi
Akut karaciger yetmezligi, kronik karaciger
hastaliginin yoklugunda (giinler ile haftalar
icinde) akut masif karaciger hasari (6rn. ami-
notransferaz yiikselmesi), sarilik, koagiilopati
(INR> 1.5) ve ensefalopati gelisimi ile karak-
terizedir.* Bu durum genellikle bir ortotopik
karaciger transplantasyonu yapilmadigi siirece
kotii prognozludur. Dogru tani ve karaciger
transplantasyonuna olan ihtiyacin belirlenmesi
son derece onemlidir.* Karaciger transplan-
tasyonunun gerekliligini degerlendirmek icin
King's College ve Clichy kriterleri gibi ¢esitli
puanlama sistemleri 6nerilmistir.26

Akut karaciger yetmezliginin tani ve
prognozunda aminotransferaz diizeylerinin
6nemi siklikla yanlis anlasilmistir. Asiri
aminotransferaz yiiksekligi, akut viral,
toksik veya iskemik karaciger hasarinda ortaya
cikar. Ancak, bu diizeyler karaciger fonksiyon
kaybindan ¢ok akut hepatoseliiler hasari
yansitmaktadir. Sonug olarak, sarilik,
koagiilopati ve ensefalopati yoklugunda
belirgin aminotransferaz yiikselmeleri akut
karaciger yetmezligi tanisina yol agmamalidir.®

Buna ek olarak, plazma aminotransferaz
seviyeleri akut karaciger yetmezliginin
baslangicinda belirgin sekilde artar, bilirubin
ve ALP diizeylerinde nispeten ihmli yiikselmeler
eslik eder.

Karaciger yetmezligi ilerledik¢e, amino-
transferaz seviyeleri diiser ve hepatoseliiler

www.ueg.eu/education

UEG EDUCATION [ 2017 [ 17| 3



pattern genellikle mikst veya kolestatik hale
gelir. Aminotransferaz diizeylerinde bir azalma
spontan diizelmeyi de gosterebilir, ancak
hepatoseliiler hiicre kaybi nedeniyle karaciger
yetmezliginin kotiilestigini de gosterebilir.
Karaciger yetmezligindeki bu ilerlemede

tipik olarak bilirubin ve INR diizeyleri yiikselir
ve kdtii prognozludur.® Buna karsilik,
aminotransferaz diizeylerinde bilirubin ve INR
normallesmesinin eslik ettigi azalma, karaciger
yetmezliginin diizeldigini gosterir.

Hata 7 Alkolik hepatiti aminotransferaz
seviyelerinde belirgin yiikselmelere
dayanarak teshis etme

Asiri alkol tiiketimi; hepatik steatoz, steato-
hepatit, fibrozis, siroz ve hepatoseliiler karsinom
gibi genis spektrumlu karaciger bulgulari ile
iliskilidir. Alkolik hepatit ve siroz hem alkol
bagimhhginin devam ettigi durumlarda anlamli
morbidite ve mortalite ile iliskilidir. Tanida
giivenilir bir 6ykii alinmasi ¢cok 6nemlidir,
ancak bu her zaman miimkiin olmayabilir.
Aminotransferaz seviyelerinde belirgin
yiikselmeler (> 8 xNUS ) alkolik karaciger
hastaligi icin atipiktir ve eszamanl (6rn.
iskemik, toksik veya viral) karaciger hasari
stiphesini de akla getirmelidir. Alkolik hepatitte
en sik goriilen laboratuvar anormalligi, plazma
bilirubin seviyesinde bir artis olmasidir.

Diger taraftan, aminotransferaz seviyeleri
genelde 300 U/L'nin altinda kalir ve nadiren

500 U/L'yi asar.* Alkolik hepatitte diger KCFT
anormallikleri, yiikselmis GGT seviyeleri
varliginda AST: ALT oraninin > 2:1 olmasli,
protrombin zamaninin uzamasidir.

Hata 8 Artan ALT diizeyleri olan
hastalarda safra tagi hastaligini gézardi
etme

ALT ve AST diizeyleri akut biliyer tikaniklik
sonrasi olusan ilk laboratuvar anormalligi
oldugu icin akut koledokolitiazis igin
miikemmel belirteclerdir. Daha sonra plazma
bilirubin, ALP ve GGT artisi 6n plana cikar.
Buna ek olarak, artmis ALT diizeylerinin

(> 150 1U/L) akut pankreatitin biliyer etiyolojisi
icin pozitif prediktif degeri (PPV) % 95'tir.>

Hata 9 izole hiperbilirubinemi’de Gilbert
sendromu tanisini 6nemsememek

izole hiperbilirubinemi agirlikli olarak
unkonjuge (toplamin >% 80'i) veya konjuge
(>% 50) olabilir ve normalde dnemli karaciger
hastaligini yansitmaz. Izole unkonjuge hiperbil-
iriibinemi genellikle, genel popiilasyonun ~%
10'unda olusan UDP-glukuronil transferaz gen-
inin promotor bdlgesindeki polimorfizmlerin

neden oldugu bilirubin konjugasyonunda
kalitsal bir defekt olan Gilbert sendromundan
kaynaklanir.® Gilbert sendromlu hastalar;
aclik, agir egzersiz veya hastalik durumlarinda
hafif, tekrarlayan unkonjuge hiperbilirubine-
miden yakinirlar.*® Tedaviye gerek yoktur ve en
6nemlisi hastaligin taninmasi ve benign sey-
rinin bilinmesidir.*°

Ankonjiige hiperbilirubinemi sekonder
olarak hemolitik hastalik da meydana
gelebilir, bu durum asiri bilirubin tiretimiyle
sonuglanir. Hemolitik anemide ankonjiige
bilirubin seviyesi genellikle 80 pmol/L'yi asmaz
ancak Gilbert sendromu varsa artabilir. ** Izole
konjuge hiperbilirubinemi Rotor veya Dubin-
Johnson sendromu olan hastalarda meydana
gelir, ikisi de nadir gériilen ve genelde
cocuklarda rastlanan hastaliklardir. Bu sen-
dromlar konjiige bilirubinin hepatik alinim/
depolama (Rotor) ve atiliminda (Dubin-
Johnson) olusan genetik bozukluklar sebebiyle
meydana gelir. 2

Hata 10 ilaca bagli karaciger hasarinin
belirlenememesi

llaca bagh karaciger hasari (DILI), ilaglar, fito-
terapétikler ve diger potansiyel toksik
maddelerin yol actigi karaciger hasarini
belirtir. DILI karaciger hastaliginin neredeyse
her klinik seklini taklit edebilir ve toksik mad-
denin tanimlanmasi zor olabilir. DILI tanisi

li¢ kritere dayanmaktadir: (1) Sebep olan

ilag ile gegici (kronolojik) iliski, (2) diger
muhtemel nedenlerin dislanmasi ve (3) ilacin
hepatotoksik potansiyeli ve 6zelliklerinin
bilinmesi. Yakin zamanda kullanilan ilaglarla
semptomlarin baslangici arasindaki zamansal
iliskinin tanimlanmasinda detayli bir dykii
onemlidir. Oykiide, receteli ve recetesiz ilaclar,
vitaminler, diyet takviyeleri ve bitkisel ilaglar
sorgulanmalidir. Ornegin, AST ve ALT diizeyi>
25 x NUS olan hastalarda, asetaminofen
kullaniminin ayrintili olarak sorgulanmasi
6nemlidir. livertox.nih.gov web sitesi, hepato-
toksik potansiyeli olan ilaglar hakkinda 6nemli
bilgiler saglar ve dolayisiyla DILI siiphesi varsa
danisiimahdir.
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Your liver function test abnormalities briefing

UEG Week

‘IBD and abnormal liver tests’ presentation at UEG
Week 2016
[https://www.ueg.eu/education/document/
ibd-and-abnormal-liver-tests/131342/].

‘Deranged liver and pancreatic biochemistry: What to
do?’ session at UEG Week 2014
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session
=1225&conference=76].

‘When do we need to assess liver function?’ session at
UEG Week 2014
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session
=1132&conference=76].

‘Common presentations in liver disease: Abnormal
liver tests’ presentation at UEG Week 2013
[https://www.ueg.eu/education/document/
common-presentations-in-liver-disease-abnormal-
liver-tests/103982/].

‘Common presentations in liver disease: Abnormal
liver tests’ syllabus contribution at UEG Week 2013
[https://www.ueg.eu/education/document/
abnormal-liver-tests/101738/].

Society conferences

‘Common LFTs in pediatric hepatology’ presentation
as ESPGHAN Pediatric Hepatology Summer School

2014 [https://www.ueg.eu/education/document/
common-Ifts-in-pediatric-hepatology/105592/].

® ‘Investigation of patients with raised transaminases’
presentation, questions and discussion in the
Hepatology session at ASNEMGE 2012
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session
=1010&conference=31].

Standards and Guidelines

® Kwo PY, Cohen SM and Lim JK. ACG Clinical Guideline:
Evaluation of abnormal liver chemistries.
Am | Gastroenterol 2017; 112: 18-35
[http://www.nature.com/ajg/journal/vi12/n1/full/
ajg2016517a.html].

® European Association for the Study of the Liver and
Asociacion Latinoamericana para el Estudio del
Higado. EASL-ALEH Clinical Practice Guidelines:
Non-invasive tests for evaluation of liver disease
severity and prognosis. | Hepatol 2015; 63: 237-264
[https://www.ueg.eu/education/document/
easl-aleh-clinical-practice-guidelines-non-invasive-
tests-for-evaluation-of-liver-disease-severity-and-
prognosis/125363/].

Online resources
e LiverTox: Clinical and research information on
drug-induced liver injury [https:/livertox.nlm.nih.gov].
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Eozinofilik Ozofajitli (EoE) olgularda yapilan hatalar ve

bunlari onleme yollari

Javier Molina-Infante ve Alfredo |. Lucendo

borusuna hapsolmus, immun

araali inflamatuvar kronik bir
durumdur. Klinik olarak EoE, 6zofageal
islev bozuklugu semptomlariyla ve histo-
lojik olarak eozinofil-predominant infla-
masyonla karakterize edilir.”? Halihazirda
EoE, kronik 6zofajitin gastro-ozofajel
reflii hastali§indan [GORH] sonra gelen
ikinci en sik rastlanan sebebidir. Disfaji
ve ¢ocuklar ile geng yetiskinlerde goriilen
disler arasina besin sikismasinin ise en
basta gelen nedenidir.

EoE’nin ilk tanimlanmasi 1990’lerin ilk yillarinda olmustur.>* Ancak o tarihlerde bu
durum cogunlukla énemsiz gériilmiis ve GORH olarak tedavi edilmistir. EOE’nin 2003’ten
bu yana pediatrik ve yetiskin hastalarda ¢ok daha sik goriilmeye baslanmasiyla taninma
orani da artt, ama hastaligin tani kriteri ve tedavisini ¢evreleyen karisikhk da ayni
oranda biiyiidii. EoE’nin teshisi ve hastaligin yonetimi icin olusturulan ilk kilavuzlar 2007
yilinda yayimlanmustir ve EoE’nin farkli, yeni bir durum olarak agiga ¢ikmasina yardimci
olmuslardir.

2007°den bu yana EoE’nin tani kriteri sik sik ve hizla degismistir. Ozellikle son 5 yil
icinde terapotik etmenler i¢in bulunan yeni kanitlar artmistir. Burada, EoE hastalarini
tedavi ederken siklikla karsilasilan sorunlari tartisacagiz. Tartismamiz gercek kanitlara

E ozinofilik Ozofajit (EoE), yemek

Resim hakki ] Molina-Infante ve A] Lucendo’ya aittir.

dayanmaktadir ve hastalik hakkinda en son hazirlanan kilavuzlardaki tavsiyelerle

ortlismektedir.®

Hata 1 Ozofageal biyopsi érneklerinde
her yiiksek biiyiitmeli alanda (HBA) > 15
eozinofil tespit edilen her hastada EoE
tanisi oldugunun varsayilmasi

EoE klinikopatolojik bir hastaliktir ve gerek
klinik gerekse patolojik bulgular tek basina
yorumlanmamalidir. Ozofagusun skuamoz
epitelinde yogun eozinofilinin tanimlanmasi
tartismasiz anormal bir bulgudur ve altta yatan
nedeni saptanmalidir;>2 bununla birlikte,
sadece her HBA’ da > 15 eozinofilinin goriil-
mesi EoE’yi tanimlamaz. Ozofageal fonksiyon
bozuklugu ile iliskili olabilecek semptomlar
olmaksizin objektif 6zofageal eozinofili varligi
(ishalli bir hastada insidental bir bulgu olarak
veya Barrett 6zofaguslu bir olgudan alinan
biyopsi drneklerinde) mutlaka takip edilmelidir,
ancak yeterli klinik bulgu olmadan EoE tanisi
koyulmamalidir. Ayrica, farkh klinik ve histolo-
jik ozelliklere sahip cesitli lokal ve sistemik
hastaliklarda da 6zofageal eozinofili goriilebilir
(eozinofilik gastroenterit, akalazya, parazitik
enfeksiyonlar, hipereozinofilik sendrom, ilag
hipersensitivitesi, vaskiilitler, pemfigus, bag

dokusu hastaliklari, graft-versus-host hastaligi)
ve bu gruptaki hastaliklar EoE tanisi konmadan
once mutlaka ekarte edilmelidir.>¢

Hata 2 EoFE’yi ekarte etmek icin 6zofageal
pH monitorizasyonu yapilmasi

EoE icin 2007 yilinda belirlenen tani kriterleri,
hastaligin klinik ve histolojik 6zelliklerinin
yaninda, bir proton pompa inhibitérii (PPI)

ile deneme tedavisini ve/veya 6zofageal pH
monitérizasyonunu icermektedir.’ Sadece PPI
tedavisine yanit vermeyen veya 6zofageal pH
monitérizasyonu normal olan hastalara EoE
tanisi konulabiliyordu. Zit olarak, PPI tedavi-
sine yanit veren veya patolojik asit maruziyeti
olanlara ise GORH tanisi konulmaktaydi.
Fakat, GORH ve EoE birbirinden spesifik olarak
ayrilabilen hastaliklar degildir. Her iki hastalik
da agirlikli olarak genc erkeklerde ve GORH

3 kisiden 1’inde goriilmektedir. Bu nedenle,
her iki durumun bir arada bulunma ihtimali
yiiksektir. Literatiirdeki bircok seride EoE
hastalarinin % 30-40’inda GORH bulundugu

Ceviri: Uz. Dr. Murat Erkut

bildirilmistir (midede yanma olmasi veya
patolojik pH monitdrizasyonu sonucu ile
tanimlanmistir).’

Eriskin EoE hastalarinda 6zofageal pH
monitdrizasyonunun PP tedavisine cevabi
6ngorebilmek amaciyla kullanilmasinin
hatali sonuglar dogurabilecegine isik tutan ilk
prospektif calisma da 2011’de yayinlanmistir.®
Patolojik asit maruziyeti olan EoE hastalarinin
% 80’inde elde edilen PPi yaniti, normal pH
monitérizasyonuna sahip olgularin % 33’{inde
de elde edilmistir. Bu sonuclar, hem cocuk
hem de eriskin hasta grubunda kisa siire dnce
yapilan bir meta- analizde de dogrulanmistir.’?
pH monitérizasyonu GORH’nin varligini teyit
edebilir; ancak EoE'yi ekarte ettirmez, asit
maruziyeti icin nedensel bir rol olusturamaz
veya PPi yanitini 6ngéremez. Ozefageal pH
monitdrizasyonu 2011’de yayinlanan tani
kriterlerinde yer almamaktadir ve teshis
amaciyla kullaniimamalidir.!

Hata 3 EoFE’yi tetikleyen gida antijenlerini
ayirt etmek icin gida allerjisi testlerinin
yapilmasi

EoE, cogunlukla (sadece degil) gida
antijenleriyle tetiklenen kronik inflamatuar

bir 6zofagus hastaligidir. Bu nedenle,

tetikleyici gidalari tanimlayabilmek icin gida
alerjisi testlerinin yapilmasi mantikli gibi
gorlinmektedir. Diyetsel 6nerilerin incelendigi bir
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meta-analizde, test sonuglari dikkate alinarak
onerilen eliminasyon diyetinin ne yazik ki en
diisiik etkinlik oranina sahip oldugu tespit
edilmistir.®® Eriskinlerdeki eliminasyon diyeti
calismalarinda siirekli olarak distik etkin-

lik saptanmis olup, pediatrik olgularda ise
degisken sonuglar elde edilmistir.

IgE- aracili gida allerjisinin aksine, IgE ile
iliskili olmayan gecikmis hiicre aracili asiri
duyarhlikla tetiklenen EoE, besin allerjisinin
farkh bir seklidir.t Cilt izerinde veya hasta
kant ile yapilan besin allerjisi testlerinin ¢ogu,
IgE aracili yanitlari saptamaktadir. Gidalara
karsi ortaya ¢ikan gecikmis tipteki allerjik
reaksiyonlari agiklamak icin atopi yama testi
kullanilabilir, ancak bu test EoE veya gida aller-
jisiicin standartlastiriimis veya dogrulanmis
degildir. Yetiskin EoE hastalarinda allerjiye
neden olan gidalarin tespiti icin bes farkli
cilt ve kan allerji testlerinin dogrulugunun
degerlendirildigi calisma sonuglarina gore;
IgE ve IgE-disi asirt duyarliligi 6lcen testlerden
hicbiri, daha 6nce uygulanan ampirik 6-gida
eliminasyon diyeti (SFED) sonrasi alinan
yanitile alerjik reaksiyona neden oldugu
tespit edilmis gidalari dogru bir sekilde
tahmin edememistir.2 Bu nedenle, bu tanisal
stratejinin yetiskinlerde kullanilmasindan
vazgecilmelidir. Tek bir merkezde ¢ocuklarda
elde edilen en yiiksek etkinlik % 53 olarak
bildirilmistir,”* ancak bu sonug pediatrik veya
erigkin olgular ile yapilan diger calismalarda
dogrulanmamistir.t

Hata & EoE'yi hafif ve ilerleyici olmayan
bir hastalik olarak diisiinmek
Tedavi edilmeyen EoE siklikla persistan
o6zofageal inflamasyon ile iliskilidir ve olgularin
cogunda 6zofageal yeniden modellenme
(remodelling) sonucunda striktiir olusumuna ve
fonksiyonel anormalliklere yol agar. 200 Isvicreli
eriskin EoE olgusunun incelendigi bir retro-
spektif seride, teshisin 2 yildan erken koyulmasi
ile 20 yildan gec anlasiimasi ile 6zofagustaki
striktlir prevalansinin % 46,5'ten % 87,5’e
yiikseldigi tespit edilmistir.* Benzer sekilde,
yetiskin EoE hastalarindaki tanisal gecikme ile
6zofagus ¢apinda daralma oldugu bildirilmistir;
ortalama 14.8 yilda tani koyuldugunda 6zofagus
capl < 10 mm iken, 5 yildan daha erken tani
koyuldugunda ise 6zofagus ¢apinin = 17 mm
oldugu tespit edilmistir."® Bu sonuglar, ABD’de
yapilan birkag seride de desteklenmis ve fibros-
tenotik 6zelliklere sahip olma ihtimalinin hasta
yasindaki her 10 yillik artig icin iki katindan fazla
arttigi bildirilmistir.*®

Biitiin bu bulgular, tedavi edilmemis
EoE’nin dogal seyrinin inflamatuvar bir
hastaliktan fibrostenotik bir hastaliga dogru
stireklilik gosterdigine isaret etmektedir.

Fakat, antiinflamatuvar tedavinin (6rnegin PPI,
topikal steroidler veya diyet tedavisi) hastaligin
dogal seyrini tersine gevirip ceviremeyecegi
konusu heniiz agikliga kavusturulmamistir.
Son yillarda yapilan arastirmalar, pediatrik
olgularda topikal steroidler ve diyet tedavisinin
6zofagusta meydana gelebilecek potansiyel
fibrotik degisiklikleri engelleyebilme
kabiliyetini gostermistir.’”

Hata 5 Tedaviye yanitinin sadece
semptomatik olarak izlenmesi

Klinik ve histolojik bulgularin birlikte
degerlendirilmesi gerekse de ¢ogu klinisyen
tedavi sonrasi EoE aktivitesini histolojik
bulgular yerine? genellikle semptom temelli
olarak degerlendirmekte ve muhtemelen
endoskopik prosediirlere olan ihtiyaci azalt-
maya calismaktadir. Fakat, EoF’li olgularda PPI
veya topikal kortikosteroidler ile farmakolojik
tedavi sonrasinda klinik ve patolojik bulgular
arasinda uyumsuzluk oldugu bircok calismada
rapor edilmistir.®? Histolojik diizelme olmadan
semptomlar iyilesebilir veya fibrotik striktiirlii
olgularda inflamasyon bulgulari diizelse

de disfaji ve/ veya gida impaksiyonu devam
edebilir. Buna ek olarak, pediatrik olgular
semptomlarini ifade etmekte giiliik cekebilir;
klinik manifestasyonlar erigkin doneme

gecis asamasinda tipik olarak degisir ve
semptoma neden olan gidalardan kaginma
veya yeme hizinin degistirilmesi gibi
davranissal modifikasyonlarla disfaji bulgular
en aza indirilebilir.

Bu alandaki ilerlemelerden biri eriskin
EoE hastalari igin gecerli bir aktivite indek-
sinin (EEsAI) gelistirilmesidir; EEsAl ile,
hastalar tarafindan farkli gida maddelerinin
yenilmesi esnasinda dngoriilen giicliikler
nicelendirilebilmekte ve ayni gida maddeleri
icin diyetsel veya davranissal degisiklikler
degerlendirilebilmektedir.® Ne yazik ki, son
zamanlarda yapilan prospektif cok merkezli bir
calisma sonuglarina gore, EEsAl’nin yetiskin
EoE hastalarindaki histolojik veya endoskopik
remisyonu 6ngérebilme kapasitesinin
diisiik oldugu bildirilmistir. Bu nedenle,
klinisyenlerin EoE’nin biyolojik aktivitesi
hakkinda yalnizca semptomatik olarak
varsayimda bulunmamalari ve halen hastalik
aktivitesinin dogru bir sekilde izlenebilmesi
icin 6zofageal endoskopik biyopsi 6rneklerinin
histolojik incelemesi gereklidir.

Hata 6 PPI tedavisine yanit veren kisilerin
hepsinde tani olarak sadece GORH
diisiinmek

2007° ve 2011* yillarinda yayinlanan
kilavuzlarda agikga belirtildigi icin, bircok kisi

PPI tedavisine verilen yanitin EoE’yi
disladigini diislinmektedir. Mide iceriginin
kronik refliisiine bagli olarak notrofil ve
lenfositlerin katildig1 Th1 inflamatuar cevabi ve
hafif eozinofilik infiltrasyon geliserek GORH'na
bagl semptomlar ve/ veya komplikasyonlar
ortaya ¢ikmaktadir. Ozofagusun endoskopik
goriiniimii GORH’de % 80 normal olabilir.
Buna karsilk EoE, 6zofagus mukozasinda
eozinofilik infiltrasyon ile birlikte besin
allerjenlerinin anormal Th2 inflamatuar
yanitinin ortaya ¢tkmasina neden oldugu
kronik immiinoallerjik bir hastaliktir. EoE’li
olgularin % 90’inda tipik endoskopik bulgular
(halkalar, oluklar, eksiida, 6dem ve striktiirler)
goriilmektedir.

Cogu eriskin olgulardan elde edilen
veriler, EoE’nin klinik ve histolojik 6zelliklere
sahip olan ve PPI tedavisinden fayda géren
olgularin (eski adiyla PPi-yanith 6zofageal
eozinofili) klinik, endoskopik, histolojik, mole-
kiiler diizeyde ve genetik olarak EoE’den ayirt
edilemez oldugunu ortaya koymustur.”> Bu
hasta grubunda kullanilan PPi monoterapisi,
antienflamatuar etkilerinin yani sira, EoE
hastalarinda kullanilan topikal steroidlerin
etkilerine benzer sekilde, EoE’deki gibi anor-
mal gen ekspresyonunu da tersine cevirir.
Diyet veya topikal steroid tedavisine yanit
veren bazi EoE hastalarinin PPl tedavisine de
yanit verdikleri gosterilmistir.?>? Buna gore,
PPI tedavisine yanit veren olgularin fenotipik,
molekiiler, mekanistik ve terapdtik 6zellikleri
glivenilir bir sekilde ayirt edilemedigi siirece
EoE disinda degerlendirilmesi mantiksiz
goriinmektedir.

EoE’nin son donemlerdeki tanimlamaya
gore vonoprazana yanit veren kisiler olarak ele
alinmasi, asit refliisiiniin hastaligin tetikleyicisi
olarak 6nemini vurgulamaktadir.?® Olgularda
klinik yanit elde edilen ilag hangisi olursa
olsun, PPl tedavisine cevap verenler EoE’nin
klinik, endoskopik, histolojik, molekiiler ve
genetik ozelliklerini géstermektedirler (ki
bunlar geleneksel GORH olgularindakilerden
kokten farklidir). Bu hastalar, GORH olarak
degil, EoE olarak degerlendirilmeli ve tedavi
edilmemelidir.

Hata 7 Ozofagusta topikal steroid tedavisi
olarak inhalerlerin kullanilmasi

Halen piyasada olan topikal steroid
formiilasyonlar 6zofageal kullanim icin
tasarlanmadiklari gibi, EoE hastalarinda
kullanilabilmeleri agisindan diizenleyici
otoriteler tarafindan onaylanmamistir.
inhaler kullanimi sik olmasina ragmen,
nebiilize formiilasyonlar ilag verme yontemi
olarak uygun olmayabilir. Yetiskin EoE
hastalarinda, 8 hafta boyunca, giinde iki kez,
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1 mg Budesonid’in nebulize yolla ve viskdz
formunun oral yolla kullanimi randomize bir
calismada karsilastirildi;?* histolojik remisyon,
oral yolla kullanimda nebiilize formiilasyona
kiyasla belirgin olarak daha yiiksekti ve bu
durum ozellikle distal 6zofagusta niikleer
sintigrafik olarak 6l¢lilen mukozal temas
siiresinin uzun olmasi ile korele idi.
Flutikazon veya Budesonid’in yutulabilen
formlarinin kullanimi, viskoziteyi artirmak
icin sukraloz, maltodekstrin veya bal ile
karistirilabilen aerosol formlarin kullanimina
gore daha mantikli gibi goziikmektedir.
Flutikazon veya Budesonid’in tek kullanimhk
dozlar halinde folyo seridinden kolayca serbest
kalarak dil tizerine direkt olarak dékiilmesi
yoluyla yutulabilecegi diskus formu da farkl
bir alternatif olarak kullanilabilir. Normal
uygulama yolu olmadigi halde, hastalarin
kendi kendine modifiye ederek kullandiklari
bu formiilasyonlarin halen mevcut olan
klinik uygulamadaki zorluklari, muhteme-
len 6zofageal uygulama igin tasarlanmis
topikal kortikosteroidlerin ortaya ¢tkmasiyla
asllabilecektir. Bir faz Il calisma sonuglarina
gore, efervesan tablet veya viskoz siispansiyon
olarak verilen Budesonid ile sadece 2 haftalik
tedavi sonrasi iyilesme oranlarinin % 100’e
yakin oldugu gosterilmistir.

Hata 8 Eliminasyon diyetinin farmakolojik
tedavi ile kombine edilmesi
Inflamatuar barsak hastaliklarinda bekle-
nene benzer sekilde, EoE icin ideal tedavi
sonlanma noktasl, hastalik niiksiinii ve
ilgili komplikasyonlari 6nlemek i¢in klinik,
endoskopik ve histolojik bulgularin tam olarak
diizelmesi olacaktir (derin remisyon).**¢ Bu
amagla, klinik ve histolojik remisyon saglanan
indiiksiyon fazini; hastalik niiksiinii
onlemeyi, kalici remisyonu ve yasam
kalitesini iyilestirmeyi amaglayan bir idame
fazi izlemelidir.®

Tek bir terap6tik miidahale ile yukarida
belirtilen tiim terapétik hedefler saglanmaya
calismalidir. Topikal kortikosteroid kullanmakta
olan hastalarin diyet kisitlamalarina ihtiyag
yoktur ve diyetsel tedavi segilen hastalarda
topikal steroid tedavisi eklenmemelidir.
Kombide tedavi kullanilmasi ile potansiyel
olarak yan etkilerin goriilmesi ve yasam
kalitesinin bozulmasi s6z konusu olabilecek, ek
olarak hangi tedavinin remisyondan sorumlu
oldugu ve iki tedaviden hangisinin idame
rejimi olarak siirdiiriilmesi gerektigi tam
olarak belirlenemeyecektir. Ayni zamanda,
kombine tedavinin EoE ¢alismalarinda
kullaniimast ile sonuglar yaniltici olabi-
lecek ve tekrarlanamayacaktir.®? Zira, her-
hangi bir tedavi yontemi (PPI tedavisi veya

SFED™) kullanilarak hem ¢ocuklarda hem de
yetiskinlerde yapilan EoE ¢alismalarinda tutarh
sonuglar elde edilmistir.

Hata 9 Siiresiz siki diyet kisitlamalarinin
tercih edilerek ampirik eliminasyon
diyetinin gozardi edilmesi

EoE’nin ampirik eliminasyon diyeti (SFED)

ile tedavisi ilk olarak Chicago’da 2006 yilinda
denenmistir.* Chicago’daki pediatrik popii-
lasyonda, gida alerjisi ile en cok iliskili bulu-
nan 6 farkh besin grubu (inek siitii proteini,
bugday, yumurta, soya, fistik-findik, balik

ve deniz iirlinleri) 6 hafta boyunca diyetten
cikariimis ve olgularin % 74’tinde klinik ve
histolojik remisyon elde edilmistir.® Benzer
sonuglar, 2014'te yayimlanan bir meta-analizde
tlim yas gruplarinda elde edilmistir.*® SFED’in
etkinliginin tespiti ve bu durumun tekrarla-
nabilir oldugunun anlasiimasi ile siki diyet
kisitlamalarina ve cesitli besin maddelerinin
tekrar baslanmasi sonrasi miikerrer endoskopi
uygulamalarina olan ihtiya¢ ortadan kalmistir.
Bu nedenle, daha az kisitlayici olan ampirik
diyetler degerlendirilmektedir.

SFED’e cevap veren olgularin dortte iiciinde
tetikleyici olarak ancak bir veya iki farkli besin
maddesinin bulunabilmesi nedeniyle,* en
yaygin besinsel tetikleyiciler olan siit, bugday,
yumurta ve daha az oranda olsa da soya/
baklagillerin diyetten cikarilmasi ile 4-gida
eliminasyon diyeti (FFED) gelistirilmistir.
Yetiskin hastalarda yapilan ilk prospektif cok
merkezli calismada, FFED ile % 54’liik bir
ivilesme saglanmis iken,* pediatrik hasta
grubu ile yapilan farkli bir calisma 6zetinde,
FFED kullanimi ile % 71 oraninda iyilesme
elde edilmistir.>* FFED’e yanit veren olgularin
yarisinda bir veya iki farkl gida tetikleyicisi
tespit edilmistir; en yaygin tetikleyicilerin inek
siitli ve bugday oldugu bildirilmistir.*>% 2-gida
eliminasyon diyeti (inek siitii ve bugday) ile
yapilan calismalarin ilk sonuglarina gore,
cocuk ve eriskin yas gruplarinda % 43 oraninda
remisyon elde edilebilecegi ve olgularin
% 70’inde tek bir besin maddesinin tetikleyici
oldugu tespit edilmistir.>’

Giiniimiizde ¢ogunlukla ampirik diyet
icerisindeki gida gruplarinin siiresiz olarak
diyetten uzaklastiriimasi gerektigine
inanilmaktadir. Alti haftalik herhangi bir
ampirik diyet uygulamasina yanit verenlerde,
her bir gidanin eklenmesi sonrasinda yapilan
endoskopik degerlendirme ile tiim besin
gruplari yeniden verilebilir. Sonug olarak,
asil hedef, teker teker yeniden verildiginde
6zofageal inflamasyonu tetikledigi kanitlanan
gidalarin diyetten uzun siireli uzaklastirmasi
ile kisisellestirilmis bir idame stratejisinin
saglanmasidir.
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Hata 10 Ozofagus perforasyonu riski
nedeniyle endoskopik dilatasyon
isleminden kaginma
EoE hastalarinda uygulanan 6zofageal dila-
tasyon islemi sonrasi elde edilen erken verilere
gore, agirhkli olarak 6zofageal perforasyon
ve gogiis agrisi olmak iizere isleme bagli
komplikasyon orani yiiksek bulunmustur.3*
Ancak, bu bulgular, 525 eriskin EoE hastasinda
uygulanan 992 endoskopik dilatasyon
islemini iceren literatiirdeki ilk sistematik
derleme ve meta-analiz sonuglarina gére
dogrulanmamistir.® Timii ayni merkezde
olmak iizere, 3 6zofageal perforasyon
(% 0.3) ve sadece 1 hemoraji (% 0.1) olgusu
bildirilmistir. Bu sonuglara gore, major komp-
likasyon oranlari, diger 6zofageal hastaliklarda
(< % 1) uygulanan endoskopik dilatasyon
islemlerindeki sonuglar ile benzerdir.
Fibrostenotik anormallikler (6zofagus
kalibrasyonunda daralma veya 6zofageal
striktiir varligi) ile iliskili disfaji veya gida
impaksiyonuna sahip olan ve tibbi ya da
diyetsel tedavi ile yanit alinamayan tiim EoE
hastalarina endoskopik dilatasyon éneril-
melidir.® Yukarida sozii edilen meta-analiz
sonuglarina gore, endoskopik dilatasyon
islemi sonrasinda yiiksek etkinlikte elde
edilmis, hastalarin % 75’inde klinik diizelme
saglanmistir.® Dilatasyon sonrasi olusan
mukozal laserasyonlar, komplikasyon olarak
degil, endoskopik prosediiriin amaglanan
sonucu olarak diistiniilmelidir.

Kaynaklar

1. Liacouras CA, et al. Eosinophilic esophagitis:
updated consensus recommendations for children
and adults. | Allerg Clin Immunol 2011; 128: 3-10.

2. Dellon ES, et al. ACG clinical guideline: Evidenced
based approach to the diagnosis and management
of esophageal eosinophilia and eosinophilic
esophagitis (EoE). Am | Gastroenterol 2013;

108: 679-692.

3. Attwood SE, et al. Esophageal eosinophilia with
dysphagia. A distinct clinicopathologic syndrome.
Dig Dis Sci 1993; 38: 109-116.

4. Straumann A, et al. Idiopathic eosinophilic
esophagitis: a frequently overlooked disease with
typical clinical aspects and discrete endoscopic
findings. Schweiz Med Wochenschr 1994;

124: 1419-1429.

5. Furuta GT, et al. Eosinophilic esophagitis in children
and adults: a systematic review and consensus
recommendations for diagnosis and treatment.
Gastroenterology 2007; 133: 1342-1363.

6. Lucendo A, et al. Guidelines on eosinophilic
esophagitis: evidence-based statements and
recommendations for diagnosis and managementin
children and adults. United European Gastroenterol |
Epub ahead of print 23 January 2017.

DOI: 10.1177/2050640616689525.

7. Molina-Infante | and van Rhjin BD. Interactions
between gastroesophageal reflux disease and
eosinophilic esophagitis. Best Pract Res Clin
Gastroenterol 2015; 29: 749-758.

8. Molina-Infante |, et al. Esophageal eosinophilic
infiltration responds to proton pump inhibition in most
adults. Clin Gastroenterol Hepatol 2011; 9: 110-117.

812017117 | UEG EDUCATION

www.ueg.eu/education



UNITED EUROPEAN
GASTROENTEROLOGY

uegeducation

10.

11.

12.

13.

14,

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

Lucendo AJ, Arias A and Molina-Infante J. Efficacy of
proton pump inhibitor drugs for inducing clinical
and histologic remission in patients with
symptomatic esophageal eosinophilia: a systematic
review and meta-analysis. Clin Gastroenterol Hepatol
2016; 14: 13-22.

Arias A, et al. Efficacy of dietary interventions for
inducing histologic remission in patients with
eosinophilic esophagitis: a systematic review

and meta-analysis. Gastroenterology 2014;

146: 1639-1648.

Simon D, et al. Eosinophilic esophagitis is
characterized by a non-IgE-mediated food
hypersensitivity. Allergy 2016; 71: 611-620.

Philpott H, et al. Allergy tests do not predict food
triggers in adult patients with eosinophilic
oesophagitis. A comprehensive prospective study
using five modalities. Aliment Pharmacol Ther 2016;
Lb4: 223-233.

Spergel M, et al. Identification of causative foods in
children with eosinophilic esophagitis treated with
an elimination diet.  Allergy Clin Immunol 2012; 130:
461-467.

Schoepfer AM, et al. Delay in diagnosis of
eosinophilic esophagitis increases risk for stricture
formation in a time-dependent manner.
Gastroenterology 2013; 145: 1230-1236.€2.

Lipka S, Kumar A and Richter JE. Impact of diagnostic
delay and other risk factors on eosinophilic
esophagitis phenotype and esophageal diameter.

| Clin Gastroenterol 2016; 50: 134-140.

Dellon ES, et al. A phenotypic analysis shows that
eosinophilic esophagitis is a progressive
fibrostenotic disease. Gastrointest Endosc 2014; 79:
577-585.

Aceves SS, et al. Resolution of remodeling in
eosinophilic esophagitis correlates with epithelial
response to topical corticosteroids. Allergy 2010;
65:109-116.

Lieberman JA, et al. Dietary therapy can reverse
esophageal subepithelial fibrosis in patients with
eosinophilic esophagitis: a historical cohort. Allergy
2012; 67: 1299-1307.

Kagalwalla AF, et al. Eosinophilic esophagitis:
epithelial mesenchymal transition contributes to
esophageal remodeling and reverses with
treatment. | Allergy Clin Inmunol 2012; 129:
1387-1396.

Rajan |, et al. Long-term assessment of esophageal
remodeling in patients with pediatric eosinophilic
esophagitis treated with topical corticosteroids.

] Allergy Clin Immunol 2016; 137: 147-156.
Schoepfer AM, et al. How do gastroenterologists
assess overall activity of eosinophilic esophagitis

in adult patients? Am | Gastroenterol 2015;

110: 402-414.

Molina-Infante ] and Lucendo AJ. Update on topical
steroid therapy for eosinophilic esophagitis.
Gastroenterol Hepatol 2015; 38: 388-397.

Schoepfer AM, et al. Development and validation of
a symptom-based activity index for adults with
eosinophilic esophagitis. Gastroenterology 2014;
147:1255-1266.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

Safroneeva E, et al. Symptoms have modest accuracy
in detecting endoscopic and histologic remission in
adults with eosinophilic esophagitis.
Gastroenterology 2016; 150: 581-590.
Molina-Infante J, et al. Proton pump inhibitor-
responsive oesophageal eosinophilia: an entity
challenging current diagnostic criteria for
eosinophilic oesophagitis. Gut 2016; 65: 524-531.
Sodikoff ] and Hirano I. Proton pump inhibitor-
responsive esophageal eosinophilia does not
preclude food-responsive eosinophilic esophagitis.
] Allergy Clin immunol 2016; 137: 631-633.

Lucendo AJ, et al. Dual response to dietary/topical
steroid and proton pump inhibitor therapy in adult
patients with eosinophilic esophagitis. / Allergy Clin
Immunol 2016; 137: 931-934.

Ishimura N, Ishihara S and Kinoshita Y. Sustained
acid suppression by potassium-competitive acid
blocker (P-CAB) may be an attractive treatment
candidate for patients with eosinophilic esophagitis.
Am | Gastroenterol 2016; 111: 1203-1204.

Dellon ES, et al. Viscous topical is more effective
than nebulized steroid therapy for patients with
eosinophilic esophagitis. Gastroenterology 2012;
143:321-324.

Miehlke S, et al. A randomised, double-blind trial
comparing budesonide formulations and dosages
for short-term treatment of eosinophilic
oesophagitis. Gut 2016; 65: 390-399.
Molina-Infante J, et al. Eosinophilic esophagitis:
what can we learn from Crohn’s disease? United
European Gastroenterol | Epub ahead of print

29 September 2016. DOI: 10.1177/2050640616672953.
Kruszewski PG, et al. Prospective, comparative
effectiveness trial of cow’s milk elimination and

Your eosinophilic oesophagitis briefing

UEG Week

‘Oesophageal diseases: What's new in 20162’ session
at UEG Week 2016
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session
=1662&conference=144].

‘Eosinophilic oesophagitis: Overlooked too often or
searched for too fanatically?’ session at UEG Week
2016. [https://www.ueg.eu/education/session-files/?se
ssion=16468&conference=144).

‘Therapy update: Eosinophilic oesophagitis’ session
at UEG Week 2015
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session
=1431&conference=109].

‘The immune invaders in Gl diseases’ session at

UEG Week 2015
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session
=1392&conference=109].

33.

34,

35.

36.

37.

38.

39.

40.

swallowed fluticasone for pediatric eosinophilic
esophagitis. Dis Esophagus 2016;

29:377-384.

Kagalwalla AF, et al. Effect of six-food elimination
diet on clinical and histologic outcomes in
eosinophilic esophagitis. Clin Gastroenterol Hepatol
2006; 4: 1097-1102.

Molina-Infante ] and Lucendo AJ. Letter: dietary
therapy in eosinophilc oesophagitis: do not test,
just eliminate and reintroduce the most common
food triggers. Aliment Pharmacol Ther 2016;
44:904-905.

Molina-Infante J, et al. Four-food group elimination
diet for adult eosinophilic esophagitis: A prospective
multicenter study. | Allergy Clin Immunol 2014; 134:
1093-1099.e1.

Kagalwalla A, et al. A multicenter study assessing
the clinical, endoscopic and histologic response to
four food elimination diet for the treatment of
eosinophilic esophagitis. Gastroenterology 2015; 148
(Suppl 1): S-30.

Molina-Infante ], et al. OP323 Step-up empiric
elimination diet for pediatric and adult eosinophilic
esophagitis: the 2-4-6 study. United European
Gastroenterol | 2016; &4 (Suppl 1); A126.

Kaplan M, et al. Endoscopy in eosinophilic
esophagitis: “feline” esophagus and perforation
risk. Clin Gastroenterol Hepatol 2003; 1: 433-437.
Cohen MS, et al. An audit of endoscopic
complications in adult eosinophilic esophagitis.
Clin Gastroenterol Hepatol 2007; 5: 1149-1153.
Moawad FJ, Cheatham |G and DeZee K]. Meta-
analysis: the safety and efficacy of dilation in
eosinophilic oesophagitis. Aliment Pharmacol Ther
2013; 38: 713-720.

Standards and Guidelines

Lucendo A}, et al. Guidelines on eosinophilic
esophagitis: evidence-based statements and
recommendations for diagnosis and management in
children and adults. United European Gastroenterol |
Epub ahead of print 23 January 2017

DOI: 10.1177/2050640616689525 [journal.sagepub.
com/doi/full/10.1177/2050640616689525].

Liacouras CA, et al. Eosinophilic esophagitis:
updatedconsensus recommendations for children and
adults. | Allergy Clin Immunol 2011; 128: 3-20.
[http://www.jacionline.org/article/S0091-
6749(11)00373-3/abstract].

Online resources

‘Eosinophilic esophagitis: The use of fluticasone
powder’ video by Dr Mark Holbreich on the use of
fluticasone powder for the treatment of eosinophilic
oesophagitis. [https://www.youtube.com/
watch?v=h8tD_jyKLml].

www.ueg.eu/education

UEG EDUCATION [ 2017 [ 1719



UNITED EUROPEAN
GASTROENTEROLOGY

uegeducation

Alkolik karaciger hastaliginda yapilan hatalar ve
bunlari onleme yollari

Pedro Marques da Costa ve Helena Cortez-Pinto

Ikol kullanimi Avrupa’da
Akaraciger sirozu gelisiminin en

yaygin sebebidir ve genel
mortalitenin tigiincii onemli risk
faktoriidiir.? Aslinda, Diinya Saghk
Orgiitiine (WHO) gore alkole bagli
karaciger sirozu diinyada yilda
yaklasik yarim milyon 6liime neden
olmaktadir, bu dliimlerin % 50’sinin
sebebi sirozdur.? Alkole bagl Karaciger
hastaligi (ABKH) ¢cok yonliidiir ve prog-
resyonunda birgok faktor rol alir. Asiri
alkol tiiketen bireylerde ayni zamanda

© Jude Shadwell

viral hepatit B veya C, alfa 1 antitripsin eksikligi veya hemokromatozis gibi genetik
hastaliklari olabilir. Alkol tiiketimi siklikla giinliik alinan gram miktari olarak
hesaplanir ve alim miktarinin karaciger hasari ile direk iliskisi vardir. Giinliik alkol
tiiketimi erkeklerde 30 g ve bayanlarda 20 g iizeri alkol iliskili karaciger hastalig
gelisimi riski i¢in sinir tiiketim miktari olarak kabul edilir.* Alkol miktarinin yani sira,
asin epizodik tiiketim (AET) olarak tanimlanan, son 30 giinde en az bir defa

60 gramdan fazla saf alkol alimi seklinde tiiketim paterni de hastalik gelisiminde
onemli bir faktordiir. AET ile iliskili olarak, bu igme paterninde esik miktar
hakkindaki bilgiler kisithdir.* Her ne kadar alkol tiiketimi ile ABKH arasindaki iliski
iyi tanimlanmis olsa da, ciddi hastaligin alkolii sadece asiri miktarda tiiketen
bireylerde gelistigini belirtmek gerekmektedir. Yine de, hastalik seyri igme pater-
ninden ¢ok fazla etkilenir, kaginma veya asiri igme periyotlari agik¢a progresyonunu

degistirmektedir.®

ABKH, basit yaglanmadan alkolik hepatitin klinik sendromu veya dekompanse
siroz gibi daha ciddi hastalik evresine kadar olan degisik evrelerde gozlenebilir. Hatta
bazen karaciger kanseri ile bile komplike olabilir. Alkolik hepatit varliginda, Maddrey
diskriminant fonksiyonu, Glasgow alkolik hepatit skoru ve ABIC gibi skorlar hastaligin
ciddiyetini, kisa donem siirvi olasiligini belirleme ve 6zel tedavi gerekliligini belirlemek
amaciyla kullanilabilir. Daha sonra,7. giinde serum bilirubin seviyelerinde diismeyi
degerlendiren Lille skoru ile bir hafta sonraki prednizolon cevabi degerlendirilerek teda-
vinin devam edilip kesilmesine karar verilebilir.®

Sik bir hastalik olmasina ragmen, AKH’nin degisik sekillerde gozlenmesi hastaligin
yonetiminde halen bircok zorluk ve goriinmez tehlikeler oldugunu gostermektedir. Bu
makalede, AKH’daki sik hatalar giincel yonergeler ve bazi paradigmatik gercek yasam

olgularina dayanarak tartisacagz.

Hata 1 Birden ¢ok karaciger hastaligi
etyolojisi olan hastada alkolik hepatiti
taniyamama

Kronik hepatit C (bir yil 6nceki tedavi sonrasi
viremik olmayan) ve uzun siiredir siroz
tanisi ile takip edilen erkek hasta acil servise
hemodinamik bozukluk olmaksizin hemate-
mez ile basvurmustur. Beklendigi gibi, varis
kanamasi saptanmis ve bant ligasyon ile
tedavi edilmistir. Basit bir vaka, degil mi? Bir
sonraki sabah hastaya birazcik daha dikkatli

yaklastiniz. Hastada sarilik goriilmistiir

(total bilirubin 5.4 mg/dl) ve transaminaz
seviyeleri hafif artmistir (AST: ALT orani>2)
trombositopeni beklediginizden biraz fazladir
(45000/ pL) ve Iokositoz beklenenden biraz
belirgindir (12.400/pL). Takip eden giinlerde,
bilirubin seviyesi artar (19 mg/dl) ve INR ve
kreatinin seviyeleri de bozulur. Hasta simdi
evre Ill-IV hepatik ensefalopatide. Simdi
diisiinmeye basladiniz: yanlis giden bir seyler
mi var? Hasta neden akut kronik karaciger

Ceviri: Dog. Dr. Yusuf Serdar Sakin

hastaliginda (AKKH)? Enfekte mi? Alkol mii
aldi? Aslinda, 6nceki gelisleri alkol kotiiye
kullanimi ve rehabilitasyon programina birkag
yil 6nce yonlendirildigini géstermekte. Hasta
basvuru esnasinda alkol kullandigini inkar
ediyor, ancak esi asiri alkol alip eve geldigini
dogruluyor. Yani bu alkolik hepatit mi? Alkolik
hepatit bir klinik sendromdur. Kinik belirtileri-
nin cogu bu hastada mevcut (sarilik, AST: ALT>2
oraninda olacak sekilde normalin iist limitinden
2-5 kat artmis ve bir inflamatuvar cevap
sendromu var). Klinik tablo siklikla kétiileserek
AKKH’na ilerler. Aslinda, baslangi¢ semptomu
yukarida bahsedilen komplikasyonlardan biri
de olabilir. Histolojik olarak kanitlanmis ciddi
alkolik hepatit, dekompanse siroz hastalarinin
% 6’sini ve AKKH’nin dértte birini olusturur.®
Yiizde 25’e yakin olguda yukarida bahsedilen
klasik klinik kriterlere dayanarak alkolik hepatit
tanisi yanlis tani olarak konmaktadir.”® Bu
nedenle, alkol tiiketimi sorusunu sormak ¢ok
énemlidir.

CAGE ve AUDIT (alcohol use disorders
inventory test) veya kisa versiyonu olan
AUDIT-C, zararli ve tehlikeli miktarda icki
icenleri iyi duyarlik ve 6zgiilliikte saptar.>* lyi
bir anamnez her ne kadar tani icin yeterli olsa
da, ileride tartisilacagi gibi, karaciger biyopsisi
bazen alkolik hepatit tanisini dogrulamak igin
degerli bir yontem olmaktadir.*** Sonug olarak,
her zaman alkolii diisiiniin, yoksa meslek
yasantinizda birkag olgu kagiracaksiniz ve
ileride gosterecegimiz gibi, hastanin yasamini
direk etkileyen 6zgiil tedavi uygulama sansini
kagirmis olacaksiniz.
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Sekil 1| Alkolik hepatit hastasindan alinan biyopsi drneklerinin histopatolojik goriintiileri. Haematoxylin ve
eosinle (H&E) boyama. Yildiz isaretleri Mallory cisimciklerini ve oklar steatozu gostermektedir. a | Mallory
cisimciklerini saran PMN infiltrasyonu (gift centik) ve sklerozan hyalozis (dortgen) goriilebilir; steatoz esas
olarak mikrovezikiilerdir. b | Balonlasma dejenerasyonu gdsteren bir hepatosit (centik); steatoz esas olarak
makrovezikiiler. Dr Adilia Costa’nin izniyle.

Hata 2 Aktif alkol icen hastalarda siroz/
ciddi fibrozu degerlendirmek icin

artmis karaciger sertligi degerleri ve
trombositopeninin degerlendirilmesi
Birkag yil 6nce, 38 yasinda bayan hasta asir
alkol alimi sonrasi mental durumda degisiklik
ile basvurdu. Karaciger hastahg oykiisii yoktu
ama uzunca bir siire 80 g/giin alkol kullanimi
mevcuttu. Makrositoz varligi yaninda, hafif
artmig transaminaz seviyeleri (AST>ALT),
artmis bilirubin seviyeleri ile igme paterni
alkolik hepatit tanisini desteklemekteydi
(Maddrey skoru 23). Hastada ayni zamanda
hafif trombositopeni ve abdominal ultrason
bulgular (diffiiz hiperekojenite, hepatomegali
ve hafif asit) mevcuttu, ancak 6zofagus varisi
ve diger portal hipertansiyon komplikasyonlari
yoktu. Siroz tanisi kesin degildi ve Fibroscan®
(ECHOSENS, Fransa) kullanilarak elastografi
yapildi. 47 kPa es etkinliginde, sirozun varligini
kuvvetle destekleyen yiiksek deger elde edildi.
Ancak, taburcu sonrasi ve alkolden uzak
durarak gecirdigi birkac ay sonrasi, karaciger
sertligi degeri 8 kPa’a diistii ve sirozun hichir
belirtisi saptanmadi. Ek olarak, basvuru
esnasinda disiik olan trombosit (102000/ mcL)
alkolli biraktiktan 3 hafta sonra normale
doéndii.

Alkol alimi artmis karaciger sertligi ile
iliskilidir ve alkol alimi birakildiginda % 10
azalma gosterir.*>** Bu nedenle, karaciger
fibrozisi karaciger sertligi degerlerine gére
yaklasik % 27 kadar fazla hesaplanir.** Ancak
son zamanlarda, Thiele ve arkadaslari alkoliin
indiikledigi fibrozis ve siroz degerlendirmesi
icin iki elastografi teknigini (Fibroscan®
ve Aixplorer® [SuperSonic Imagine,

France]) karsilastiran prospektif bir makale
vayinladilar.®® Her iki teknikte yiiksek negatif
prediktif (NPV) ve orta pozitif prediktif degerle
(PPV) birlikte belirgin fibrozis icin 9.6 kPa

ve 10.2 kPa ve siroz igin 19.7 ve 16.4 kPa

degerlerini alarak yiiksek oranda dogrulukla
(>0.92) saptadiklarini gostermislerdir. Bu
calismada, aktif alkol alimi karaciger sertligini
etkilememistir. Diger taraftan, alkolik hepatitte
bulunan belirgin inflamasyon ve konjesyon
alkolik hastalarda artmis karaciger sertligini
aciklayabilir.'*'” Fernandez ve arkadaglar AST
ve karaciger sertligi seviyelerinde fibrozisin
ileri evrelerinde daha belirgin olan bir pozitif
korelasyon saptamiglardir.’® Alkolik hepatit
karacigerinde olusan inflamatuvar siirecin
diger olasi sonucu ise, sinuzoidal direng ve
akimda artma sonucu, hastalarda siroz
olmasa bile, portal hipertansiyon olusmasidir.*
Bu hem TNF o asiri tiretimi ile olusan
fonksiyonel diizenlemeler, hem de siniizoidal
kapillarizasyon ve perisiniizoidal fibrozis gibi
yapisal degisiklikler ile agiklanabilir.22
Alkoliin diger iyi bilinen toksik etkisi ise
direk (ancak geri donebilir) kemik iligi stip-
resyonudur. Muhtemelen artmis reaktif alde-
hitler hematopoetik sistem iizerinde
etki ederek, ineffektif megakaryopoez,
platelet yasam dongiisiinde azalma ile
trombositopenide kétiilesmeye neden
olmaktadir.?* Toparlarsak karaciger sertlik
degeri ve trombositopeni aktif alkol alanlarda,
ozellikle belirgin fibrozis/siroz ile uyumlu
saptaniyorsa, dikkatli degerlendirilmelidir.
Bahsedilen nedenlerden dolayi, alkol
kullaniminin kesilmesi ve varsayilan
inflamasyonun azalmasi sonrasi 6l¢iimlerin
tekrarlanmasi en iyi yontemdir.

alkol kétiiye kullanimi vardi. Ayni zamanda
transferrin saturasyonu % 55 ve ferritin sevi-
yesi 352 ng/ml idi, bu nedenle ben bu hastanin
alkolik sirozun yani sira hemokromatoz
olabilecegini diisiindiim. Agikgasi hataliydim
ve ¢ok ucuz olmayan HFE gen testi negatif sonug
verdi. Hemokromatozun genetik temelli tespit
edilebilmesi, AKH’da siderozun yiiksek

oranda varliginin neden oldugu karisikliga
biraz agiklama getirmistir.?® Ferritin ve
transferrin gibi demir metabolizma
gostergelerinin AKH hastalarinin icte birinde
arttig gosterilmistir.”2¢ Bu demir agin
yiiklenme durumunun en azindan bir kisminin
sebebi hepsidinin negatif diizenlenmesi ile
aciklanabilir.?"? Aslinda, yabanil (wild) tip
allel igin homozigot olan AKH hastalari ile
karsilastirnldiginda, HFE geninde C282Y
heterozigot mutasyonu olan AKH hastalarinda
artmig hepatik demir depolari oldugu
gosterilememistir.* Ayni durum H63D
mutasyonu tasiyan hastalarda da mevcuttur.®
Tam tersine, hemokromatozis hastalarinin
yogun icki tiiketmeleri bulgusu, alkoliin etkili
bir kofaktor olarak siroz gelisiminde rol aldigi
seklinde agiklanabilir. Aslinda, C282Y homozigot
hemokromatoz hastalarinda yapilan bir seride
<60 g/giin alkol alanlarda % 7,1 siroz gelisirken,
>60 g/giin alanlarda % 61 siroz gelismistir. Bu
nedenle, her ne kadar hemokromatoz ile alkol
kullanimi arasinda iliski oldugunu soylesek
de, bu sebep ve sonug degil, ileri karaciger
hastaligi hastalarinda yer alan kofaktorlerin
toplanmasidir. Klinik agidan bakildiginda,
AKH’larinda ferritin artisi (10-500 mcg/L)
homozigot hemokromatoz hastalarina
(500-10000 mcg/L) kiyasla belirgin

olarak azdir.” Ayni durum transferrin saturas-
yonu icin de gecerlidir: AKH (% 20-60) ve
homozigot hemokromatoz (% 60-100).
Eger bu farki dikkate alirsak, transferrin
saturasyonu % 62’'nin iizerinde (PPV % 41)
ve ferritin seviyeleri >1000 pg/L oldugunda
(PPV % 50), her iki bulgunun da AKH
agisindan yiiksek NP degeri vardir (% 98-99).%
Sonug olarak, AKH hastalarinda sinir degerlerini
daha yiiksek almaliyiz ve diger klinik ipuglar
(6rn. etnik kimlik, aktif veya inaktif alkol
kullanimi) toplamaliyiz. Eger yapilabilirse
demir parametrelerini alkol kesilmesinden
birka¢ hafta sonra degerlendirmek iyi bir
strateji olabilir.

Hata 3 Aktif olarak alkol tiiketen
hastalarda artmig demir parametrelerini
olasi hemokromatoz olarak yorumlamak
Uzmanligimm ilk yillarinda, Angola’dan
hepatik ensefalopatinin degerlendirilmesi igin
bir hasta geldi. Assit ve evre Il ensefalopati
bulgular gosteren asikar siroza neden olmus

Hata & Diger etyolojilerin (bilinen veya
bilinmeyen) klinik durumdan kismen
sorumlu olabilecegi durumlarda
karaciger biyopsisi yapmama

2016 yilinda, daha 6nceden kronik hepatit
B tanisi olan 45 yasinda Afrikali erkek has-
tanemize basvurdu. Gegen hafta takiminin
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sampiyon olmasi sonrasi daha da artan sekilde
alkol kétiiye kullanimi éykiisii vardi. Alkol
tiiketiminin klinik ve laboratuvar belirti-

leri (paratiroid bez hipertrofisi, palmar eritem,
makrositoz, normalin iki katina yiikselmis
aminotransferaz seviyeleri, AST:ALT orani 2:1
ve gamma-glutamiltransferaz (GGT) artisi)
vardi, ancak herhangi bir sistemik inflamatuvar
cevap sendromu (SIRS) yoktu ve total biliru-
bin 9.5 seviyeleri 9.5 mg/dl idi. Bu bulgular
bizde hastanin tablosunda anahtar roliin alkol
tiiketiminin oldugu hakkinda veya HBV gibi
diger tablolarin sorumlu olabilecegi konu-
sunda siiphe uyandird. Karaciger biyopsisi
fibrozan kolestatik hepatitin bulgularini
gosterirken, alkolik steatohepatit belirtecleri
yoktu ve HBV DNA seviyesi 3,486 |U/ml idi.
Hastaya tenofovir baslandi, iyilesme gozlendi.

Son yillarda bazilari 6nerilen bir¢ok non-
invaziv teknik klinik kullanim alaninda yer
almaya baglamistir ve bazi olgularda karaciger
biyopsisine ihtiyaci ortadan kaldirmistir. AKH
varliginda, yonergeler ciddi vakalarda veya
eslik eden etyoloji klinik tabloyu aciklasa
bile her ne durumda olursa olsun biyopsiyi
savunmaktadirlar.® Sekil 1 alkolik hepatitin
klasik histopatolojik bulgularini gdstermektedir.
Ancak ciddi alkolik hepatitli hastalarda ciddi
koagulopati bulgulari oldugundan siklikla
transjuguler yol gerekmektedir. Karaciger
biyopsisi icin gonderilen AKH’larinin retrospektif
kohort degerlendirilmesinde, bu hastalarin
% 5-25'inde, ozellikle klinik stiphe varliginda,
AKH’nin histolojik goriiniimlerinin gézlenmedigi
bulunmustur, ancak neredeyse hicbiri bagka
bir tani almamislardir.”® Bu nedenle, karaciger
biyopsisi hastalarin dortte ticlinii kapsayan
klinik olarak siipheli tablolarda degerli
olacaktir. Geri kalanda, ileri tanisal testlerle
biyopsi ihtiyacini belirlemek gerekmektedir,
gerci bazi olgularda hastalik siirecini degistiren
tani koymayi saglayabilir.

Maddrey’in diskriminan g fonksiyonu
(MDF)>32 olan hastalara karaciger biyopsisi
yapilan bir ¢alismada, hastalarin % 25’inde
alkolik hepatit ile uyumlu bir kanit olmadan
siroz oldugu saptanmistir.® Bu hesaplama
ile hastalarin ayrimi kortikosteroidlerle veya
klinik calismalardan elde edilen verilere dayal
tedavilerin planlanmasi icin dnemli olabilir.
Daha da 6nemlisi, liitfen karaciger biyopsisinin
prognostik 6nemi oldugunu dikkate alin.
Alkolik hepatit histolojik skoru (AHHS) fibrozis
derecesi, nétrofil infiltrasyonu, bilirubinostazis
tipi ve metamitokondri varhigini hesaba katarak
yapilan bir degerlendirmedir ve 90 giinliik
mortalite ile bagimsiz olarak koreledir.***2
Diislik AHHS (<3 puan) olan hastalarda mor-
talite % 3 iken, yiiksek skoru (>6 puan) olan
hastalarda % 51'dir.* Bu nedenle, sablonlarin
disinda diisiinmeye ihtiyaciniz olabilir ve

stipheniz oldugunda, karaciger biyopsisinin
(sikhikla transjuguler yol) iyi bir secenek
oldugunu hatirlayin.

Hata 5 Baslangi¢ degerlendirmesinde
enfeksiyon tanisina dayanarak alkolik
hepatitli hastanin kortikosteroid tedavisi
icin uygun olmadigina karar verme

52 yasindaki hasta alkolik hepatitin agik klinik
goriintlist ile 2016 yilinda basvurdu, hastanin
karaciger hastaligi ile ilk bagvurusuydu.

MDF 92, Glasgow skoru 9 ve MELD skoru

22 idi. Enfeksiyon varlig icin baslangi¢
degerlendirmesi yapildi ve gogiis filmine

ve pozitif idrar pnémokok antijen degerine
dayanarak pulmoner enfeksiyon tanisi

kondu. Bu noktada siiregelen enfeksiyon
varligi nedeniyle kortikosteroid baglamama
karari alindi. Takip eden giinlerde biitiin
karaciger fonksiyon parametrelerinde belirgin
kétiilesme oldu. Giinler gecti ve enfeksiyon
kontrolii saglandi, ancak kontrol edilemeyen
sepsis korkusu ile kortikosteroid baslanmadi.
Bilirubin seviyeleri 25 mg/dl’ye ve ensefalopati
evre llI-IV’e yiikseldi. Hasta tiim hepatoloji ekibi
ile tekrar degerlendirildi ve 40 mg/giin dozunda
prednizolon baglandi. Belirgin iyilesme saglandi
ve Lille skoru 1. haftada 0.15 idi, bu nedenle
tedavi ayni dozda & hafta devam edildi, takip
eden 2 haftada azaltarak kesildi. Hasta

taburcu edildiginde bilirubin seviyesi

2 mg /dl idi.

Ciddi alkolik hepatit icin kortikosteroid
tedavi en iyi kanita dayali tedavi olarak
durmaktadir. Bircok calismada prednizolonun
28 giinliik mortaliteyi azalttig1 gosterilmistir.®*
Bircok ciddi alkolik hepatitli hastada,
yiiksek MDF (>32 puan) veya eslik eden hepatik
ensefalopati varsa, bu hastalar kortikosteroid
tedavisinden en fazla fayda saglayabilecek
hastalardir. Bu grup daha sonra yedinci giinde
tedaviye cevap veren hastalar (Lille skoru ile
<0.45 olanlar) ayrilarak siniflandirilabilir.3"*

Yakinlarda yapilan STOPAH calismasinda
kortikosteroidlerin orta donem (90 giin) ve
uzun dénem (1 yil) mortaliteyi artirmadig
gosterilmistir.** Bu demektir ki, organ destegi
ve genel yaklasimlarin yani sira, kortikoste-
roid tedavi giinlimiizde ciddi alkolik hepatit
hastalarinda 6nerebilecegimiz tek etkili
tedavidir, ¢iinkii pentoksifilin hastalarda
faydali bulunmamistir.*® Ana sorun, artmis
enfeksiyon riski ile birlikte eslik eden gastro-
intestinal kanama ve hepatorenal
sendrom gibi komplikasyonlarin ilag etkinligini
azaltmasidir.*® Bu nedenle, kortikosteroid
tedavisi icin adayin degerlendirilmesinde,
tam ve derinlemesine sepsis incelemesi
yapilmahdir.® Eger sepsis incelemesi negatifse
artmis inflamatuvar belirteglere dayanarak
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tedavi ertelenmemelidir, ¢linki alkolik
hepatitte bu belirtecler SIRS gostergeleridir ve
her zaman gizli enfeksiyon demek degildir.
Degisik bir konu da kortikosteroid tedavisi
kullanimindan caydiran aktif enfeksiyonla
karsilasmamizdir. Ancak, Louvet ve arkadaslari
tedavi oncesi degerlendirmesinde
enfeksiyon saptanan ve basariyla enfeksiyon
tedavi edilen hastalarda mortaliteyi artirmadan
kortikosteroid verilebilecegini gostermislerdir.**
Enteresan olarak, tedavi esnasinda enfeksiyon
gelistiginde yiiksek mortalite ile birliktedir,
ancak bu sadece tedaviye cevap veren grupta
anlamli olarak saptanmistir.** Sonug olarak,
hastalarda detayli sepsis incelemesi yapilmali
ve uygun olan hastalara (MDF>32 puan veya
eslik eden hepatik ensefalopati) kortikosteroid
tedavi verilmelidir.

Hata 6 Alkol tiiketimi ve sonrasinda
hastay alkol rehabilitasyon programina
yonlendirmeme

2002 yilinda, 38 yasinda erkek hasta ciddi
alkolik hepatit klinik bulgulari ile basvurdu.
Hasta 14 yasinda icki icmeye baslamisti ve o
zamandan beri bazi dénemler yogun olmak
lizere glinde 200 gram alkol tiiketiyordu. Hasta
issizdi, bosanmisti ve sosyal destegi azd. Iki
yil 6nce, buna benzer bir atak gecirmis ve kor-
tikosteroid kullanimi ve alkol alimini birakmasi
ile tedavi olmus. Ancak kullanmama donemi
kisa siirmiis ve hasta biiyiik olasilikla bagvuru
epizodundaki durumun sebebi olacak sekilde
asiri alkol tiiketmeye baslamis. Hasta tekrar
destek tedavisi ve alkolii birakma ile diizeldi.
Ancak bu defa, hasta bir alkol rehabilitas-

yon klinigine yonlendirildi ve 4 hafta tedavi
gordii. Bu dénem ¢ok etkili oldu; hasta ickiyi
birakmayi basardi ve halen kullanmamaktadir.
Hasta ayni zamanda is sahibi oldu, evlendi,
ekstra 10 kilo aldi ve takiplerinde karaciger
kontiir diizensizligi ve heterojenite diginda
halen siroz gostergesi yok. Elastografi degerleri
7.2 ile 9.9 kPa arasinda seyrediyor.

Bu olguda yapilan hata, hastanin uygun
sekilde ilk epizod sonrasi yonlendirilme-
mesidir. Ancak, alkolik hastalar siklikla yon-
lendirilmeyi reddederler ve kendi baslarina
icki kullanmayacaklarini belirtirler. Yardim
istememeleri ile birlikte kontrole gelmeme,
6zellikle bagimhligin kanitlari da varsa,
tek basina kotii prognostik gostergedir. Bu
durum, alkol tiiketiminin standart iiniteler
kullanilarak hesaplanmasinin ve CAGE ve
AUDIT gibi anketlerle kétiiye kullanim ve
bagimliligin belirlenmesinin neden 6nemli
oldugunu gosteren sebeplerden biridir. Eger
hastaya AKH tanisi konduysa, primer steatoz,
kompanse siroz veya ciddi alkolik hepatit tani
ayrimindan bagimsiz olarak hastanin aktif
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olarak yonlendirilmesi yapiimalidir.

Ickiden uzak durmaya zorlama son-
raki basamaktir. Ickiden uzak durma,
biitiin yonergelerde belirtildigi lizere, AKH
hastalarinda ana tedavi hedefidir, ¢linkii
biitiin hastalik spektrumunda morbidite ve
mortalitede azalma saglar®*2. Her ne kadar
alkol bagimliligi durumunda ilag tedavisinin
multidisipliner bir ekip tarafindan istlenilmesi
gerekse de, bazi kanitlar kisa motivasyonel
miidahalelerin hem primer bakim hem de
hastane ortaminda alkol kullanimini azalt-
mada etkili oldugunu desteklemektedir.**
Bu motivasyonel miidahaleler hastanin
doktorunun elindedir ve alkol rehabilitasyon
programina uygun sekilde yonlendirildiginde,
hastanin kavrama ve istekliligi de gozlenebilir.

Hata 7 Transplantasyonun sadece uzamis
icki kullanmayi birakma saglanana kadar
engellenmesi

Birkag yil 6nce, uzun siire baska bir klinikte
ayaktan takip edilen 59 yasinda siroz erkek
hasta spontan bakteriyel peritonit, hepatik
ensefalopati ve refrakter asit ile basvurdu. Siroz
incelemeler sonrasi kriptojenik siroz olarak
tanimlanmisti. Bu olguda siipheliler alkol
(sadece orta derecede aktif alkol tiiketimi) ve
alkole bagl olmayan steatohepatit (NASH;
uzun siireli ve kontrolsiiz diyabet ve metabolik
sendrom) idi. Bununla beraber, karaciger
fonksiyonu hizli artan MELD skoru (13’ten

21 puana) ile gosterilebilecek sekilde hizlica
bozuldu. Sirozun neye bagl oldugu hakkindaki
belirsizliklere ve hala alkol kullanimi olup
olmadigini bilmememize ragmen, hasta
karaciger nakline yonlendirildi. Siireg
diizgiince isledi. Etyoloji icin de dyle...

Aslina bakarsaniz daha sonra eksplanttan
aldigimiz histopatoloji sonucu hepatik
schistozomiazis idi.

Eski dekatlarda, transplantasyon
yapilabilmesi icin 6 aylik bir alkolden uzak
durma isteniyordu ve birgok solid organ
transplantasyon programinda standart kosul
olarak belirtiliyordu.”” Bu uzamig ickiden
uzak durma kriteri, hasta ne kadar uzun
siire alkolden uzak durursa, transplantas-
yon sonrasi o kadar diisiik relaps riski olur
diisiincesine dayanmaktadir.**** Pretransplant
alkol kullaniminin olmadigi her ay i¢in post-
transplant tekrarlama riskinin % 5 azaldig
hesaplanmistir.®® Ayrica, 6 ayhk ickiden uzak
durma periyodu sonrasi bazi hastalarda
karaciger fonksiyonlari o kadar iyi diizelmistir
ki, karaciger transplantasyonuna ihtiyag
kalmamistir.*®

Her ne kadar 6 ay kurali yaygin olarak
kullanilsa da, bazi gruplar buna meydan oku-
yarak bu kuralin uygulanmadigi hastalarda

iyi veya en azindan esit sonuglar aldiklarini
gosterdiler.”* Daha da Gtesi, transplantasyon
sonrasi hastalarda alkol kullanimi karaciger
hastaligi etyolojisinden bagimsiz gibi goriin-
mektedir ve bazi kohortlarda yasam siiresini
etkilememektedir.***2 Ek olarak, her ne kadar
ickiden uzak durma periyodunun (6rnek <6
ay) kisa olmasi ile relaps oraninin artmasinin
iliskili oldugunu gosteren kanitlar olsa da,
sosyal destek, depresyon ve aile hikayesi gibi
diger faktorler de relapsta 6nemli rol oynar-
lar.*® Karaciger dekompansasyonu siddeti
arttikca (6r. MELD skoru ile degerlendirilen)
uzamis ickiden uzak durma periyoduna
ulasabilmenin (veya ulasabilme sansi)

daha diisiik oldugu asikardir ve bu

nedenle hastaya karaciger transplantasyonu ile
yasama sansi verilmelidir.** Bu nokta 2016°da
yayimlanan uluslararasi yénergelerde 6 ay
kuralinin vazgegilmez bir kosul olmasindan
cikariimasina yol acti ve erken pretransplant
ve posttransplant déneminde devam edilen
multidisipliner alkol tedavisine zorlama
gerekliligi belirtildi.” Yine de, birgok trans-
plantasyon yonergesi ve nakil merkezlerinin
aliskanhgri halen bu degisikligi uygulamaktan
cok uzaktadir. Bu nedenle eve gétiiriilecek
mesaj sudur: icki kullanmayi birakma ¢ok
6nemli ve istenilen bir durumdur ve siiphesiz
hasta ne kadar uzak duruyorsa o kadar iyidir,
biraktiktan sonra bazi olgularda transplan-
tasyon ihtiyaci kalmayabilir, ancak
transplantasyon sonrasi alkol kullanimina
tekrar baslama sebebi multifaktoriyeldir ve
alkol kullaniminin bu hastalarda yasam siire-
cine etkisi bilinmemektedir. AKH hastasinin
karaciger transplantasyonuna uygunlugunu
belirlerken, bazi hastalarin icki kullanmayi
birakacak ve devam ettirecek kadar zamanlari
olmadigini liitfen aklinizda bulundurun.
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PPi’lerin kullaniminda yapilan hatalar ve 6nleme yollari

Roos E. Pouw ve Albert |. Bredenoord

gastrik hidrojen potasyum ATPaz
(H-K-ATPaz) bloke ederek mide asidi
salgilanmasini inhibe ederler. ilk PPl olan
ve 1988’de kullanima giren omeprazoliin
H, antagonistlerinden daha etkili oldugu kisa
stire sonra anlasilmis ve PPI’ler tiim diinyada
en fazla recetelenen ilag siniflarindan biri
haline gelmistir.!

PPI’lerin gastrodzofageal reflii hastaligi
(GORH) ve gastroduodenal iilserlerin
yonetiminde ve Helicobacter pylori enfeksiyonlarinin tedavisinde
yiiksek diizeyde etkili olduklari kanitlanmistir. Ancak, PPI’ler mide asidinin altta yatan
patofizyolojik faktor oldugu konusunda hicbir kanitin bulunmadig kronik dispepsi ve iist
abdominal rahatsizlik sikayetlerinde de yaygin bicimde recetelenmektedir. Son zaman-
larda uzun siireli PPI kullaniminin giivenliligi tartisma konusu olmustur, ciinkii PPI’lerin

P roton pompa inhibitdrleri (PPI’ler)

© CanStock/urfingus.

kronik kullanimi vitamin ve mineral malabsorpsiyonu, pnémoni, gastrointestinal
enfeksiyonlar ve demans gibi pek ¢ok komplikasyonla iliskilendirilmektedir.?

Gastroenteroloji alaninda ¢alisan herkes icin, bu alanda en fazla recetelenen
ilaclardan biri hakkinda bilgi sahibi olmak 6nemlidir. Bu nedenle burada, PPI’lerin
kullanimi s6z konusu oldugunda yapilan dokuz yaygin hatayi ele almakta ve PPi
kullanimiyla ilgili yanhs kanilan giiriitmeyi timit etmekteyiz.

Hata 1 Kullanimi hakkinda yeterli
bilgilendirme yapmadan bir PPI
recetelemek

Asidin parietal hiicrelerden mide liimenine
H-K-ATPaz—proton pompasi—tarafindan atilmasi
mide asidi sekresyonunda son basamaktir.
PPI’ler parietal hiicrenin sekretuvar kanalaginda
birikir ve burada H-K-ATPazi geri doniissiiz
inhibe eden tiyofilik sulfonamide katalizlenirler;
bunun sonucunda mide asidi salgilanmasi
spesifik ve uzun siireli olarak bozulur. Dolayisiyla
PPI’ler parietal hiicrelerde H-K-ATPaz konsan-
trasyonu en yiiksek oldugunda, 6rnegin uzun
siiren acliktan sonra kahvalti dncesinde en
fazla etki gosterirler. Ayrica, sadece aktiflesmis
H-K-ATPaz inhibe edilebilir ve aktivasyon

gida alimiyla uyarilir. Bu nedenlerden 6tiirli
hastalara kahvaltidan en az 30 dakika énce PPi
ilaclarini almalarinin sdylenmesi, H-K- ATPaz
aktive edilmeden dnce parietal hiicrelerde
ilacin yeterli konsantrasyonuna ulasiimasini
garantilemek acisindan ¢ok 6nemlidir.?
Semptomlar agirlikli olarak aksamlari ortaya
ciktiginda da ayni tavsiye gecerlidir, ¢linkii etki
24 saatten uzun siirer.

Bir 6giin sirasinda parietal hiicrelerin timi
aktive olmaz ve H-K-ATPaz molekiillerinin tlimii
tek bir doz PPi’den sonra bloke olmaz. Bir PPi
5 giin boyunca giinde bir kez alindiktan sonra,

maksimum asit liretimi yaklasik % 66 oraninda
inhibe olur.>* Bu akilda tutularak, bir PPI'nin
zaman zaman ortaya cikan reflii sikayetleri icin
“gereksinim oldugunda” alinabilecegine dair
siklikla ileri siiriilen goriis ne mantikhdir ne de
ise yarar.

Hata2 Hicbir GORH bulgusu olmadiginda
inat¢i mide yanmasi icin PPi dozunun
artirilmasi

Asit reflii hastaligiyla uyumlu sikayetleri (6rn.,
mide yanmasi, asit regiirjitasyonu, gogiis
agrisi) olan hastalara genellikle bir PP 2-4
haftalik deneme siirecinde giinde bir kez
alinmak lizere recetelenir ve semptomlar
azalirsa uygulama siiresi uzatilir. Hastalarin
yaklasik % 40’inda ise semptomlar tedaviye
sadece kismen cevap verir veya hi¢ vermez.
Giinde iki kez PPI tedavisine ge¢gmek makul
ise de, sonraki artiglar otomatik olarak
yapiimamali ve diger tanilar goz 6niinde
bulundurulmalidir.

Reflii semptomlari olan ancak giinde bir
kez veya iki kez uygulanan PPI’lere cevap ver-
meyen veya kismen cevap veren hastalarda,
sikayetlerin gercekten refliiyle iliskili olup
olmadigini degerlendirmek daha iyidir; bu
hastalarin pek cogunda GORH bulunmaz ve

Ceviri: Dog. Dr. Talat Ayyildiz

dolayisiyla herhangi bir dozda asit inhibisyonu
etkili olmayacaktir. Reflii hastaligi mevcut olan
hastalarda iist GIS endoskopi reflii 6zofajit veya
Barrett 6zofagusunu ortaya koyabilir. Bununla
birlikte, GORH’li hastalarda iist GIS endoskopi
normal olabilir ve bu durum non-erozif reflii
hastaligi (NERH) olarak tanimlanir. Dolayisiyla,
endoskopik anormalliklerin yoklugunda da,
semptomlarin gergekten (patolojik) asit refliiyle
baglantili olup olmadigini degerlendirmek
amaciyla 24 saatlik pH veya pH-impedans
takibi yapilmalidir. pH takibinden dnce hastaya
tercihen 6zofageal manometri yapiimahdir. Bu
incelemeler fonksiyonel mide yanmasi, aka-
lazya, 6zofagus spazmi, fonksiyonel gogiis
agrisi ve dispepsisi olan hastalarin tespit
edilmesine imkan verir.® Fonksiyonel
gastrointestinal bozukluklara iliskin Roma IV
kriterlerine gore, fonksiyonel mide yanmasi
tanisi, hastadaki mide yanmasinin nedeninin
reflii olduguna dair hichir emare olmadigi
zaman konur: endoskopik incelemede
erozyonlar mevcut degil, asit supresyonuna
cevap yok, normal asit maruz kalimi ve pH
takibi sirasinda reflii ile semptomlar arasinda
zamansal bir iliski saptanmiyorsa, bu hasta
kategorisi herhangi bir dozda PPi tedavisinden
fayda gérmeyecek ve farkli bir tedavi yaklagimi
gerektirecektir.

Hata 3 GORH tanisi igin PPI testinin
kesinlikle dogru oldugunu diisiinmek

PPI testi birinci basamak tedavide genellikle

iist gastrointestinal semptomlarin mide asidi
refliisiine bagl olup olmadigini degerlendirmek
amaayla bir ‘tanr’ testi olarak kullanilir. PP
testinde hastalara 2 hafta boyunca standart

bir PPI dozu giinde bir kez alinmak iizere
recetelenir. Eger semptomlarda % 50 azalma
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olursa, test sonucu pozitif kabul edilir. Bununla
birlikte, pozitif bir test sonucunun GORH icin
spesifik olmadigini anlamak 6nemlidir, ¢iinkii
gastroduodenal iilser hastaligindan kaynakla-
nan sikayetler de PPI tedavisiyle iyilesecektir
ve fonksiyonel dispepsi semptomlari iizerinde
plasebo etkisi olabilir. Ote yandan, negatif bir
PPI test sonucu GORH'yi dislamaz ve tedaviye
uyumsuzlugu veya asit disi reflii varhgiyla
aciklanabilir.

Bytzer ve ark.’nin bir calismasi sik sik
iist gastrointestinal semptomlar yasayan
308 birinci basamak hastayi tarif etmistir.®
Hastalar endoskopi, pH dl¢iimii ve semptom
iliski takibiyle degerlendirilmis ve 197 hastada
GORH saptanmustir. Tiim hastalara PPI testi
yapilmistir: test sonucu GORH hastalarinin
yalnizca % 69'unda ve GORH’si olmayan
hastalarin % 51’inde pozitifti.* Dolayisiyla, PPi
testi hastalari daha ileri testler icin secmek
amaciyla kullanilan pragmatik bir arag olarak
islev gorse de, kisitiliklart akilda tutulmalidir.
Ayrica, fikrimize gore, PPI testinin sonuclarina
karsin, yiiksek diizeyde GORH kuskusu
taslyan hastalar tercihen pH impedans takibi
gibi mevcut standart testler kullanilarak
degerlendirilmelidir.

Hata &4 Komplikasyonlardan duyulan
korku nedeniyle PPI tedavisi
uygulamamak
Esasen gozlemsel olmak iizere, pek
cok calisma cogunlukla artmis osteporoz,
pnémoni ve enterik enfeksiyon riski agisindan
PPI kullaniminin giivenliligine dair endiseleri
glindeme getirmistir.2” Ancak heterojen
cahsmalarin ve biiyiik calismalarin sonuglari
tutarsizdir ve biiyiik calismalar PPl kullanimi ile
pnémoni veya osteoporoz arasinda cogunlukla
hicbir iliski gostermemektedir. Ayrica, PPI
kullanimi ile ona bagl oldugu iddia edilen
komplikasyonlar arasinda hichir doz-yanit
iliskisi veya zamansal iliski tarif edilmemistir.”
Ek olarak, tarif edilen iliskiler cogunlukla
zayiftir (olasilik orani [OR]<2) ve yanlilik ve
karistirici faktorlerin rolii olup olmadigini
sorgulamak gerekir.

PPI kullaniminin olasi komplikasyonlarina
dair pek cok meta-analizin en iyi kanitlari
PPI kullanimi ve enterik enfeksiyonlar, ézel-
likle de Clostridium difficile enfeksiyonlari (OR
1.74-3.33) icin mevcuttur. Bu tip bir iligkinin
ardindaki hipotez, mide pH’1 &’(in iizerine
ciktiginda mide asidinin bakterisit etkisinin
anlamli derecede azaldigi ve PPi kullaniminin
barsak mikroflorasinda degisikliklere yol
acarak hastalari enterik enfeksiyonlara egilimli
hale getirdigidir. Enterik enfeksiyon icin baska
risk faktorleri bulunan yasl hospitalize edilmis
hastalarda, C. difficile enfeksiyonu riskini

azaltmak icin PPI tedavisinin gegici olarak
kesilmesini diisiinmenin faydali olabilecegine
inaniyoruz. Enterik enfeksiyonlarin ende-

mik oldugu lilkelere seyahat eden bagisikligi
bozulmus hastalarla ilgili goriisiimiiz PPI’lere
gecici olarak ara verilmesinin de onerilebilecegi
yoniindedir. Bununla birlikte, PPi tedavisinin
yararlarinin potansivel risklerden daha fazla
olduguna dair iyi kanitlar varsa, o zaman hasta-
lar etkili tedaviden yoksun birakilmamalidir.

Hata 5 Bir PPi alan hastalarda
hipomagnezeminin ciddiye alinmamasi
PP kullaniminin nadir (<% 0.01) fakat 6nemli
bir komplikasyonu hastayi kas gii¢siizIigii,
bas donmesi, psikoz, ndbetler, ataksi, tetani
ve kalp aritmisi riskine maruz birakan siddetli
hipomagnezeminin (<0.5 mmol/L) ortaya
¢tkmasidir. PPI kullanimi ile hipo-magnezemi
arasindaki iliski bircok gozlem calismasinda
ve vaka raporunda gosterilmistir.® Ancak

bu iliskinin mekanizmasi ve nedenselligi
heniiz agik degildir; barsaktan magnezyum
emiliminin azalmasi ve bébreklerden atiminin
artmasina dair hipotezler mevcuttur. PP’ve
bagli gercek hipomagnezemide, eksiklik
valnizca PPl durdurulduktan sonra iyilesecektir
ve PPiyeniden basladiginda niiksedebilir. PPi
kullanimi hipomagnezeminin tespit edilebilen
bir nedeni ise, hastalar bir H, antagonistine
gecisten fayda gorebilirler. Ayrica, kotii beslenen
ve diliretik alan hastalarda da hipomagnezemi
riskinin arttigini bilmek 6nemlidir.?

Hata 6 Fundus gland polipleri nedeniyle
bir PPI’nin kesilmesi

Fundus gland polipleri en sik saptanan gastrik
poliplerdir ve genel popiilasyonun yaklasik

% 2'sinde teshis edilirler (Sekil 1).>* Fundus
gland polipleri polipozis riskiyle iligkili olabilse
de, ¢cogu sporadiktir. Fundus gland poliple-
rinin gelisme riski uzun siire (en az 1 yil) PPI
tedavisi alan hastalarda & kat artmaktadir.®®
Bu iliskinin altinda yatan mekanizma tam
anlamiyla bilinmemektedir. Bir hipoteze gore,
glandular sekresyonlarin akisinda azalma
nedeniyle mukus fundus bezlerini tikar. Ancak
fundus bezinin tikanmasi, PPI'ye bagli olarak
sekresyonun inhibe olmasi sonucunda parietal
hiicrelerde hidroklorik asidin birikmesiyle pari-
etal hiicrelerin protriizyonuyla (sisme ve ¢ikinti
yapmasi) da agiklanabilir. Bloke olan fundus
bezlerinde kistler ve en sonunda da fundus
gland polipleri gelisebilir.**

PPI kullanimuyla iliskili fundus gland
poliplerinin malign progresyon riski ihmal
edilebilir diizeydedir ve nadiren displazi
sergilerler.® Bu nedenle rutin takip 6nerilmez
ve tedavi icin ivi bir endikasyon varsa PPi’nin
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Sekil 1 | Barrett 6zofagusu nedeniyle uzun siireli
PPI tedavisi alan bir hastanin mide korpusunda
fundus gland polipleri. Resim hakki R. Pouw ve
A. | . Bredenoord’a aittir.

kesilmesi de 6nerilmez. Kugkulu gériinen
herhangi bir fundus gland polipi (yani izole
polip >1 cm veya iilsere lezyonlar) histolojik
dogrulama icin rezeke edilebilir.

Hata 7 Antiagregan tedavisi alan yiiksek
riskli hastalarda gastrointestinal kanama
riskini azaltmak icin PPl recetelememek
Antitrombositik tedavi artmig gastrointesti-
nal kanama riskiyle iliskilidir ve ¢calismalar

bir PPi'nin es zamanli kullaniminin bu riski
anlamli diizeyde azalttigini gostermistir.
Maliyet etkinligi nedenleriyle ve gereksiz
recetelemelerden kaginmak amacuyla, pro-
filaktik PPI’ler yalnizca gastrointestinal kanama
icin ilave risk faktorleri olan ve antitrombositik
tedavi alan hastalara onerilir. Bu risk faktorleri
ikili antitrombositik tedavi, es zamanli antikoa-
giilan tedavi ve gastrointestinal kanama veya
gastroduodenal {ilser 6ykiisiindi icerir. Eger bir
hastada iilser hastaligi 6ykiisii varsa, hastaya
H. pylori testi yapiimali ve sonug pozitif ¢ikarsa
enfeksiyon ortadan kaldirilmalidir. Bu ana
risk faktorleri mevcut degilse, PPI profilaksisi
ancak asagidaki ilave risk faktérlerinden ikisi
hastada varsa diigiintilmelidir: bunlar yas 260,
kortikosteroid kullanimi, dispepsi veya GORH
semptomlaridir.’?

In vitro calismalara dayanarak, farkli PPI’ler
ile birlikte kullanildiginda klopidogrelin anti-
trombositik etkisinin azaldigi ileri stiriilmiistir.
Ancak gozlem calismalarinin ve bir randomize
calismanin sonuglarina gore, klopidogrel ile
PPI'ler arasinda klinik yénden 6nemli herhangi
bir etkilesime dair cok az kanit vardir.*>*

Hata 8 PPI’lerin kesilmesinden sonra
ortaya cikabilecek rebound semptomlar
konusunda hastanin uyarilmamasi

PPI tedavisi kesildikten sonra rebound asit
hipersekresyonu meydana gelir."* Bu olay mide
asidi salgisinin gegici olarak tedavi 6ncesi
diizeylerin lizerine ¢lkmasiyla karakterizedir ve
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PPI tedavisi sirasinda gériilen hipergas-
trinemiyle iliskilidir. Bu etki PPI’leri en az 2 ay
kullanan hastalarda en bariz sekilde goriiliir
ve semptomlarda baglantili artis siklikla PPi
tedavisi kesildikten sonra 2 hafta icinde
gdzlenir. Eger uzun siireli PP kullanimi

icin iyi bir endikasyon yoksa ve tedavinin
durdurulmasi yoniinde karar verilirse, PPI'ye
gereksiz yere devam edilmesini veya tekrar
baslanmasini 6nlemek icin hem hasta hem
de hekim rebound semptomlarin ortaya
cikabileceginin farkinda olmalidir.* Bizim
goriisiimiize gore, hastalara kisa etkili
H,-blokerleri veya bir antasit almalari, en
onemlisi de uyarmak ve i¢lerini rahatlatmaktir.

Hata 9 Belirli testlerden 6nce PPi’nin
kesilmemesi
Belirli testlerde PPI’lerin sonuglari
etkileyebilecegini bilmek 6nemlidir. Birincisi,
GORH hastaligindan siiphelenilen ve 6zofa-
gusta anormal asit maruziyeti, reflii sikhgi ve
reflii semptom birlikteligini gosterebilmek
icin ambulatuar pH metri randevusu verilen
hastalarda PPI’lerin yedi giin énce kesilmesi
gerekmektedir. Bu sonuca, PPI kesilerek bu
test yapildiginda kullananlara oranla daha
yiiksek tanisal oran saptanan Hemming ve
ark.nin calismasi 1giginda varmaktayiz. Oyle
ki, gercek bir tani araci ve ozellikle non-eroziv
reflii hastalarinin cerrahi degerlendirmesinde
American College Of Gastroenterology
rehberleri bu testin PPI kesilerek yapilmasini
onermektedir. Refrakter reflii semptomlari
olan hastalarda, bu testin PPi altinda ya da PPi
kesilerek yapiimasi tartisma konusudur.®

Inatgi reflii semptomlari olan ve daha 6nce
PPI kullanirken refliisii gosterilmis olan hasta-
larda PH monitorizasyonun impedens incelen-
mesi ile beraber yapilmasi, PPi’lerin etkinligi,
diizenli ila¢ kullanimi ve sikayetlerin non-asid
reflii ile iliskisini gostermek agisindan faydali
olabilir. Ikincisi, PPI’ler H. pylori iizerinde
baskilayici etki gosterirler ve bir PPl alinirken
H. pylori testi yapilmasi yalanci negatif
sonug verebilir. Seroloji harig, ayni durum digk
antijen testi, iire soluk testi, hizli ireaz
testi, histoloji ve kiiltiir icin de gecerlidir. Bu
testlerde, H. pyloriye midede tekrar iireme
firsati tanimak ve pozitif test sonucu sansini
arttirmak iin PPl tedavisinin testten en az 2
hafta 6nce kesilmesi 6nerilir.”

Uciinciisii, gastrinomasi oldugundan
kuskulanilan hastalarda gastrin ve kromografin

A diizeyleri dlciiliirken PPI’lerin test sonuglari

etkileyebilecegini bilmek 6nemlidir. Ancak
muhtemel Zollinger- Ellison sendromu olan
hastalarda PPI’lerin kesilmesi ciddi komp-
likasyonlara yol acabildiginden ve PPi’nin
durdurulmasi her zaman gerekmediginden,

ilaci kesme karari bireysel temelde verilme-
lidir.® Bir PPi almakta olan ve ilaci 1 veya 2
hafta siireyle kesmeleri gereken hastalar icin
genel tavsiye gegici olarak H, antagonistlerine
veya antasitlere gecmeleridir.
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Akut Batin’da BT degerlendirmesinde yanlislar ve
bunlar onleme yollari

Hameed Rafiee ve Stuart Taylor Ceviri: Dog. Dr. Suna Yapal

edilmesini saglayabilir. MR ayrica peripankreatik
bdominal BT (Bilgisayarli tomog- koleksiyonlarin yogunlugunu (sivi veya nekrotik
Arafi) akut abdominal patolojilerin doku) belirleyerek, hastaligin yonetiminde de
arastirilmasinda en sik kullanilan yol gosterici olabilir.
goriintiileme yontemleri arasindadir.
Klinisyenlerin ve radyologlarin bu tetkikleri
isterken ve yorumlarken dikkat etmeleri
gereken bircok tuzak bulunmaktadir.
Bu makale gastrointestinal sistem
ve hepatobilyer patolojilerin
degerlendirilmesinde abdominal BT ile
ilgili 10 hatay kapsamaktadir. Bu hatalar ve nal endoskopi ile ulasilamayan ince barsak
tartismalari mevcut literatiire ve klinik ya da kolon kaynakli kanama odaginin
deneyimlerimize dayanmaktadir. saptanmasinda faydalidir. Ancak; BT
0.3-0.5 mL/dk’nin {izerindeki aktif kanamalar
saptayabilir, bu nedenle hemodinamisi stabil
olmayan hastalarda en kullanislidir (ancak

Hata 2 Akut gastrointestinal kanamada
klinik stabil iken BT goriintiilemesi
istemek

Akut gastrointestinal kanamalarda BT
goriintiilemesi 6zellikle iist gastrointesti-

Hata 1 Akut pankreatitli hastalarda ¢ok saptamada suboptimal duyarliligi olsa da, BT'nin hasta igin tehlikeli olabilecegi asiri
erken BT istemek nadiren koledokta tikanikliga yol acan taslar hemodinamik instabilite olmamalidir).? Ayrica
Akut pankreatit genellikle klinik 6zellikler ve da goriilebilir. BT goriintiilemesi pankreatik bu hastalara radyolojiye transfer edilirken
biyokimyasal belirtecler ile taninabilmektedir. nekroz ve iliskili vaskiiler komplikasyonlarin medikal ekip eslik etmelidir. Hemodinamisi
Basvurunun ilk 72 saati icerisinde yapilan saptanmasl icin intravenoz kontrastli ve ideal stabil hastalarda goriintiileme yanlis negatif
BT’nin normal olmasi ya da daha diisiik olarak ift fazli-gec arteryel (35s) ve portal sonug riskini artirdigindan kaginiimahdir.
pankreatik nekroz derecesi gostermesi venoz faz (70s)- yapilmalidir. Serbest sivi Ek olarak, stipheli gastrointestinal kanamada
onemli bir risktir (Sekil 1), bu nedenle ve koleksiyonlarin derecesini tam olarak gorilintiileme protokolii 3 fazli (kontrastsiz,
siddetli erken komplikasyon riski siiphesinin belirleyebilmek icin alt abdomen ve pelvis arteryel ve portal vendz fazlar) teknik ile opti-
olmadigi durumlarda erken goriintiileme- de goriintiilemeye dahil edilmelidir. MR mize edilmelidir. Kontrastsiz faz, post kontrast
den kaginilmalidir.! Bagvurudan 72 saat (Magnetik rezonans goriintiilemesi) eger fazlarda kontrast ekstravazasyonuna ben-

sonra yapilan BT goriintiilemesi siddetli akut merkezinizde mevcutsa; BT'ye gecerli bir zeyen yogun liiminal icerigin saptanmasinda
pankreatitli olgularda nekroz derecesinin ve alternatiftir, pankreatitin hafif degisikliklerini kullanilir. Kontrastsiz faz, ayrica intraluminal
komplikasyonlarin (6rnegin, pankreatik kanal gostermede daha duyarlidir. kan pihtilarinin ve intramural kanamanin
riiptiirli, psédoanevrizma olusumu, venoz MRCP (Magnetik rezonans kolanjio pank- saptanmasinda faydalidir. Arteryel faz, barsak
tromboz, yag nekrozu, peripankreatik koleksi- reatografi) sekansi da es zamanli olarak [limenine aktif kontrast ekstravazasyonunu
yonlar, barsak fistiilii/iskemisi) taninmasinda alinarak pankreas kanali degisikliklerinin saptar, portal venoz faz ekstravazasyon icin
olduke¢a faydalidir. BT’nin safra taslarini saptanmasi ve koledok taslariin ekarte daha uzun zaman saglayarak duyarlihgini artirir

(Sekil 2). Portal vendz faz, ayrica aktif kanama
ile psddoanevrizma ayrimini da saglar, aktif
kanamada arteryel ve portal venoz fazlarda
morfoloji degisir, ancak psédoanevrizmada
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Sekil 1| Akut pankreatitli bir hastada BT goriintiilemesi, a Bagvuru giiniinde ¢ekilen BT’de ¢evresinde asiri . . )
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basinda yaygin nekroz (uzun ok) ve peripankreatik sivida anlamli artis ve superior mezenterik vene basi Published online: May 25, 2017
bulgusu (kisa ok).

Correspondence to: hameed.rafiee@nnuh.nhs.uk

1812017 | 17 | UEG EDUCATION www.ueg.eu/education



uegeducation | Hatalar..

Altta yatan nedene bagli olarak radyolojik
ozellikler degiskenlik gosterebilir, venoz
okliizyonda mural 6dem ve mezenterik
konjesyona neden olurken; arteryel okliizy-
onda mural kontrast tutulumu erken fazlarda
diisiiktiir ve daha erken transmural enfarkta
neden olur.* Mezenterik arterler ve venler
emboli (arterlerde) veya trombus (arter
ve venlerde) varligi agisindan dikkatlice
degerlendirilmelidir. Mezenterik arterlerde,
tromboz genellikle superior mezenterik
arterin (SMA)/inferior mezenterik arterin
(IMA) orijininde bulunurken, emboli dallanma
noktalarinda goriiliir.® Bazen arteryal emboli
vakalarinda, dalak veya bobreklerde kiigiik
enfarktlar goriilebilir, nadiren de olsa sol atri-
yal apendiksde embolinin orijini olabilir.

Vendz tromboz; trombofili, miyeloproli-
feratif bozukluklar, malignite, inflamasyon,
gecirilmis cerrahi/travma, portal hipertansiyon
ve oral kontraseptif gibi bircok farkli nedene

Sekil 2 | Transvers kolonda divertikiil olan olguda aktif kanama. a Arteryel fazda BT transvers kolonda bagli gelisir.* Goriiniir bir arteryal/venoz
divertikiilden aktif kanamayi gostermekte. b Arteryal faz BT kontrast ektravazasyonunun aktif fiskirmasinive  okliizyon olmaksizin iskeminin tipik 6zellikle-
transvers kolon proksimaline uzanimini géstermekte. c Portal vendz faz BT, transvers kolonda kontrast rini gérmek nadir degildir; bu vakalarda ayirici
boyutunun anlaml derecede arttig aktif kanamay gostermekte. tanida ayrica vaskiilit (6rn. Poliarteritis nodosa,

Henoch-Schénlein purpurasi, sistemik lupus
sekli korunur, sadece yogunluk degisir. Kanama ~ saptanmasini zorlastirabilir. Postoperatif kolek-  eritematozus ve Behcet sendromu), barsagin

yeri saptandiginda; altta yatan bir sebep (6rn. siyonlar normal postoperatif sivinin absorbe asir distansiyonu (6rnegin, barsak obstriik-

tiimor, llserasyon, divertikiil, iskemi, infla- oldugu ve enfekte koleksiyonlarin enkapsiile siyonu, fekal tikag veya paralitik ileus) ve

masyon, varis, arterioenterik fistiil, anjiodisplazi ~ oldugu 7. giinden sonra en iyi degerlendirilir. azalmis kan akimina bagli ( 6rn, hipovolemik

veya vaskiiler malformasyon) agisindan o bolge ~ Enkapsiilasyon gerceklesmeden, normal sok, kalp yetmezligi veya ilaca bagli splanknik

dikkatlice degerlendirilmelidir. serbest sivi cebini enfekte koleksiyondan vazokonstriksiyon) diisiiniilebilir. Azalmis kan
ayirmak zor olabilir. Absorbable hemostatik akimina bagli olusan iskemi genellikle damar-
materyaller (intraoperatif kanamayi dur- lar arasinda kanlanmanin azaldigi alanlarda

Hata 3 Kolon cerrahisi sonrasi ¢cok erken durmak icin kullanilir) yanhslikla abse ile (6rnegin splenik fleksurada, rektosigmoid

BT goriintiileme karistinilmamalidir, ¢linkii her ikisi de benzer bileskede ve nadiren cekumda) meydana gelir.

Barsak obstruksiyonu ve anastomoz kacagi goriinimdedir (Sekil 3). Stiphe varliginda cer- Bazi vakalarda barsak iskemisinin BT

gibi postoperatif komplikasyonlar oldukca rahi ile konsiilte edilmelidir. 6zelliklerinin ayrimi zordur belirgin bir gecis

yaygindir. BT siklikla tercih edilen tetkik noktasi olmadan barsak dilatasyonu gelisimi

yontemidir ancak erken postoperatif donemde iskeminin tek isareti olabilir. Ayrica, hiperemi

bu goriintiilemelerin yorumlanmasi oldukg¢a Hata & iskemik barsag taniyamamak ve/veya kollateraller yoluyla reperfiizyona

zordur. Paralitik ileus ilk 48 saatte ince bar- Barsak iskemisi taninmadiginda genelllikle bagli olarak, azalmis kontrast tutulumu yerine

sak obsruksiyonuna benzeyebilir?, 6zellikle 6liimciildiir ve teshisi zordur. Bunu BT'de

ileostomisi olan olgularda stoma yeri bir gecis  degerlendirirken vaskiiler agiklik ve barsak

noktasi gibi goriinebilir. Postoperatif ilk 2-3 duvarini degerlendirmek icin IV kontrastli

glinde asir miktarda serbest intraperitoneal hem arteriyel hem de portal vendz fazda ¢ekim

gazin persiste etmesi anastomoz kacaklarinin yapilmasi 6nerilir. Kontrast ncesi alinan

cekim, post-kontrast goriintiilerde mural tutu-
lumu taklit edebilen intramural hemorajiyi
tanimlamada yardimci olabilir, ancak post-
kontrast cekimler genellikle taniyi gosterecek
oldugundan her zaman sart degildir. Oral kon-
trast verilmesi ozellikle akut batin vakalarinda
barsak iskemisinin gozden kagmasina yol
acabileceginden her zaman gerekli degildir.
Bazi olgularda, BT bulgulari oldukga iyi
tanimlanmustir (6rn. barsak duvar 6demi,
presence of gas in the portal system). Duvarda

Sekil & | Kolonik iskemi, agtk abdominal aort
anevrizmasi onarimi sirasinda inferior mezenterik

arterin hasarina bagli. Azalmig transmural kontrast
tutulumu, inen kolonda ilerlemis iskemiyi (uzun ok)

Sekil 3 | Kolesistektomi sonrasi safra kesesi zayif kontrast tutulumu, intramural gaz, serbest gosterir. Buna karsilik, transvers kolondaki mukozal
fossasinda absorbable hemostatik materyal, abseye  sivi ve iliskili vaskiiler dolum defekti +/- portal kontrast tutulumu daha az siddetli bir iskemiyi
benzer goriiniim. sisteminde gaz varligi). gosterir (kisa ok). H. Rafiee ve S. Taylor’in izniyle.
www.ueg.eu/education UEG EDUCATION | 2017 | 17 | 19



barsak duvarinin paradoksik olarak artmis
kontrast tutulumu olabilir (Sekil &). Intramural
ve portal sistemde gaz goriilmesi, barsak
iskemisi varliginda, transmural enfarktiisii
isaret eder. Bununla birlikte, intramural gaz
her zaman iskemi anlamina gelmez ve benign
pnématoziste de goriiliir. Bu vakalarda hasta-
lar genellikle asemptomatiktir ve iskeminin
diger 6zellikleri yoktur.

Hata 5 Kapali loop ince barsak
obstriiksiyonunu tanimamak

BT, ince barsak obstriiksiyonunu arastirirken
secilecek goriintiileme yontemidir. En 6nemli
hususlardan biri, kapali bir loop obstriiksi-
yonunun mevcut olup olmadigidir (yani, her
iki uctan tikali bir barsak loop’u olusturan
tek bir lokasyonda iki gegis noktasi (Sekil 5a).
Cogu durumda, adhezif bir bant (genel-

likle gegirilmis cerrahiye bagh) barsagin

bir loop’unu ¢aprazlayarak afferent ve effe-
rent kollari tikamaktadir (Sekil 5b). Bununla
birlikte, volvulus ve herniler (internal ve
eksternal) de sorumlu olabilir. Kapal loop
obstriiksiyonu, obstriiksiyon noktasinda
strangiilasyon riski nedeniyle mezenterik
vendz okliizyona ve ardindan vendz iskemi

ve enfarktiise neden oldugu icin acil cerrahi
midahale gerektirir (Sekil 5¢). Vendz iskemi-
nin ozellikleri mevcut oldugunda, 6dematoz
dilate barsak ve konjesyone mezenter, dilate
ince duvarl barsagin geri kalanindan ayrildigi
icin, kapali loop obstriiksiyonunu BT’de teshis
etmek genellikle kolaydir.

Bant yapisikliklarina sekonder vakalarda,
obstriiksiyon noktasi belirlenmesi zor ola-
bilir ¢iinkii adezyonlar genellikle goriiniir
degildir (cogunlukla kiigiik bir yag dokusunun
bandin icine sikistigi nadir durumlar disinda)
(Sekil 5b). Eger mevcutsa; ince barsakta diski
isareti (ince barsak llimeninde yari katr icerik)
obstriiksiyon seviyesini belirlemeye yardimc
olabilir. Kapah loop obstriiksiyonunun temel
bulgulari, obstriiksiyon noktasinda birbirine
yakin 2 barsak loop’unda angulasyon ve
gaga seklinde incelme, obstriiksiyon sevi-
yesinde konverjans (birlesme), mezenterik
venlerde obstriiksiyon seviyesinden gecerken
fokal daralma/obliterasyonu ve kapali loop
icerisinde venoz géllenme ve obstriiksiyon
seviyesinde mezenterin icinde ‘girdap’ (whirl)
isaretidir. ‘Girdap’ isareti kapali loop obstriiksi-
yonunun tiim sebeplerinde goriilebilir,
ancak volvulus vakalarinda 6zellikle belirgin-
dir. ince barsak volvuluslu hastalarda siklikla
predispozan konjenital intestinal malrotasyon
vardir.

internal herniler kapali loop obstriik-
siyonunun seyrek bir nedeni olup, kon-
jenital veya kazanilmis (6rn, Retrokolik
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Sekil 5 | Kapali loop ince barsak obstriiksiyonu. a [Kapali loop ince barsak obstriiksiyonu cogunlukla adhezif
bir bandin barsak loop’unu caprazlayarak afferent ve efferent bacaklari tikamasi sonucu olusur, ancak
barsak loop’unun kendi etrafinda donmesi sonucu olugan volvulusa bagl da gelisebilir. b [Kapali loop ince
barsak obstriiksiyonunda kapali loopta venoz iskemi (uzun ok), mural ve mezenterik 6demi, azalmis mural
kontrast tutulumu ve serbest sivi. Adhezif bandin icerisindeki yag dokusuna bagl gériinen ince barsagi
caprazlayan adhezif band (kisa ok) ¢ | Iki bitisik gecis noktasi olan ileri seviyede kapali loop obstriiksiyonu
(uzun ok) ve kapali loop’ta goriilebilen mural kontrast tutulumu olmayisi. Kapali loop’ta az miktarda
intramural gaz (kisa ok) infarkt ile uyumlu. Resim hakki H. Rafiee ve S. Taylor’a aittir.

Roux-en-Y anastomozu olan hastada transvers
mezokolonda Petersen defekti) olabilen peri-
toneal defektler, foraminalar ve girintilerden
(recess) (6rn, Winslow foramen, paraduodenal/
pericekal fossa, perirektal/supravezikal girin-
tiler (recess) ve transomental/transmesenterik/
broad ligaman defekti) olusur.

Hata 6 Crohn hastaligini taklit eden
durumlan taniyamamak

Crohn hastaligi siklikla akut karin ile prezente
olur, aktif Crohn hastaliginin tedavisi (steroid
ve diger immunosupresifler) Crohn hastaligi
benzeri durumlari kotiilestireceginden ayrimini
yapmak ¢cok 6nemlidir. Aktif Crohn hastaliginda
terminal ileum inflamasyonun en sik tutu-

lum yeridir ve BT'de duvar kalinlasmasi ve
kontrast tutulumu, +/-darlik, +/- inflamatuvar
flegmon ya da abse, +/- komsu barsak anslari
ya da mesane ile fistiilizasyon olarak goriiliir.
Ancak, terminal ileumda duvar kalinhk artisi
diger akut durumlarda da goriilebilir, siklikla
akut apandisitte terminal ileumun sekonder

6demine bagli ya da Crohn absesine benzer
goriiniimde olan apendiks absesine bagli
goriilebilir (Sekil 6). Apendiksin lokalizasyonu
ve inflamasyon bulgulari varhigi

dikkatlice degerlendirilmelidir. Bazi olgularda,
apendiks ¢ekintiye ugrar ya da abse ile tikanir
ve saptanamayabilir, bu durumda apandisiti
Crohn hastaligindan ayirt etmek daha
zordur. ince ve kalin barsagin diger
kisimlarinin degerlendirilmesi, sag iliak
fossadaki inflamasyon sahasi disindaki
atlamali lezyonlari saptayarak taniyi Crohn
hastaligina yoneltebilir.

Gastrointestinal sistemin siklikla ileogekal
bolgesini tutan tiiberkiiloz da Crohn hastaligina
benzer 6nemli durumdur. BT ile ayrimi zor ola-
bilir, ancak tanida yardimai ayirt edici 6zellikler
vardir. Tuberkiiloz cekumu Crohn hastaligindan
daha sik tutar ve siklikla kontraksiyon ve fibro-
zis olusturarak ¢ekuma konik bir goriiniim
verir.” Merkezi hipoatenue (nekrotik) biiyiik
mezenterik lenf bezlerinin varligi, peritonda
kalinlasma/ nodiilarite ve asit taniy tiiberkiiloza
yonlendiricidir.
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Sekil 6 | Crohn hastaligini taklit eden durumlar. Akut
apandisit (uzun ok), kiiiik abse (yildiz isareti) ve
terminal ileumda hafif reaktif kalinlasma (kisa ok).

lleogekal bolgeyi etkileyen diger infeksi-
yonlar Yersinia, Salmonella ve Campylobacter
cinsleri tarafindan olusur, klinik 6zellikler
ve diski incelemesi ile Crohn hastaligindan
ayirmak genellikle kolaydir. BT goriintiile-
mesinde, atlamali lezyon, fistiilizasyon veya
flegmon/abse formasyonu olmaksizin barsak
duvar kalinlasmasi/6demi goriiliir. Immiin
kompromize hastalarda, ince barsaktan ¢ok
kolon tutulumu da olsa, nétropenik kolit ve
CMV koliti de akla getirilmeli. Anisakiasis ve
histoplasmoz goriintiilemede Crohn hastaligini
nadir de olsa taklit edebilir, ancak dikkatli
bir dykii alma genellikle ayirt edecektir.
Aktinomikoz barsagi ilgilendiren nadir bir
enfeksiyondur ve yumusak doku boyunca
kolayca yayilan infiltratif yumusak doku
kitlelerine neden olur. Goriiniim,
inflamatuar flegmonu taklit edebilir, ancak
genellikle anlaml bir barsak duvari 6demi ve
asit yoktur.

ince barsakta multifokal darliklari olan
hastalarda; Crohn hastaligi disinda radyasyon
enteriti (genellikle pelvik ince barsak seg-
mentlerini tutar) ve NSAIl (nonsteroid antiin-
flamatuvar ilag) enteropatisi (genellikle cok kisa
shelf-like [diafram] darliklara yol acar) de g6z
oniinde bulundurulmalidir. Lenfoma, eozinofilik
gastroenterit, sarkoidoz, amiloidoz, sistemik
mastositoz ve endometriyozis Crohn hastaligini
taklit eden ancak daha az siklikla gériilen
durumlardir.®

Hata 7 ince barsak divertikiilozunun
atlanmasi

Ince barsak divertikiilleri siklikla BT gériintiile-
melerinde gézden kagirilir, ¢linkii ince barsagin
diger alanlarindan ayrimi zor olabilir, 6zellikle
de ince barsagin bir araya toplandigi zayif
hastalarda. Divertikiller; divertikiilit, perforas-
yon (sekil 7), enterolit olusumu (ince barsak
obstriiksiyonu sonucunda), intussusepsiyon,
gastrointestinal kanama, veya bakteriyel asiri
cogalmaya bagli malabsorbsiyon nedeniyle
cesitli semptomlara yol acabilir. ince barsak
divertikiillerinin saptanmasi, 6zellikle akut

prezentasyonlu hastalarda dogru tani ve uygun
hasta yonetimine yardimci olur. Ince barsak
divertikiilleri jejenumda ileumdan daha sik
ve daha biiyiiktiir. Genellikle mezenterik
damarlarin barsak duvarina penetre oldugu
mezenterik sinirda bulunurlar ve muskularis
propriada fokal zayifliga neden olarak mukoza
ve submukozanin herniasyonuna izin verir-
ler. Aksiyel, koronal ve sagital planlarda BT
goriintilemelerinin dikkatle degerlendirilmesi
genellikle divertikiillerin taninmasini saglar.
Divertikiillerin diger bir 6zelligi, normal bar-
sak anslarinda farklilagsmaya yardimci olan
valvulae conniventes’in (mukozal katlantilar)
olmamasidir. Bir diger tip ince barsak diver-
tikiilii, omfalomesenterik kanalin embriyolojik
dénemde tam kapanamamasindan kaynakla-
nan konjenital bir malformasyon olan Meckel
divertikiilidiir. Meckel divertikiildi, distal ileu-
mun antimezenterik sinirindan kaynaklanir ve
2’ler kurali ile agiklanmaktadir — Popiilasyonun
% 2’sinde goriiliir, 2 ing uzunlugundadir,
ileocekal valften 2 feet uzakliktadir, 2/3’ii ektopik
mukoza (genellikle gastrik) bulundurur,
% 2’si semptomatik olur (genellikle erkekler).
En sik semptom gastrointestinal kanamadir,
inflamasyon, perforasyon ve ince barsak
obstriiksiyonu (yapisikliklar, enterolit
olusumu, volvulus, intussusepsiyon veya kalici
omfalomesenterik kanal ile iliskili internal herni
nedeniyle) da goriilebilir.

Akut komplikasyonlari olan hastalarda,
Meckel divertikiiliiniin saptanmasi genel-
likle kolaydir, ancak kronik semptomlari olan
(6rnegin aralikli gastrointestinal kanama)
poliklinik hastalarinda Meckel divertikiiliiniin
BT’de goriilmesi zor olabilir. BT enterografi, ince
barsak anslarini sivi ile genisleterek
takibini sagladigindan duyarlihgi daha yiiksek-
tir ve Meckel divertikiilii icin yiiksek bir klinik
sliphe varsa diisiiniilmelidir. Technetium-99m
perteknetat sintigrafisi, ektopik gastrik mukozayi
ihtiva eden divertikiilleri tespit edebilir, ancak
sensitivitesi % 60 ve siirlidir.’

Hata 8 Perfore kolon karsinomunun
perfore divertikulit sanilmasi
Kolonda divertikiilit ve karsinom hem barsak
perforasyonuna neden olabilir, hem de BT'de
ayirt etmek zor olabilir — her ikisi de kalin
duvarli darliklar olarak gériiniir — ve
perforasyon varlig kaginilmaz olarak her iki
durumda da cevreleyen yag dokusunda
cizgilenme olustururlar. Ozellikle endoskopik
olarak gecilemeyen bir darlik varsa, endoskopik
olarak tani zor olabilir. Bununla birlikte, ikisini
de ayirt etmeye yardimai olabilecek birkag BT
ozelligi vardir (Sekil 8).

Malign darliklar, divertikiiler darliklardan
daha kisa olma egilimindedir ve genellikle

Sekil 7 | ince barsak divertikiilleri. a Birkag ince
barsak divertikiiliinii gosteren aksiyel goriintii, birisi
(uzun ok) inflamasyona bagli ¢evre yag dokusunda
cizgilenme ve duvar kalinlik artisi. b Ayni hastanin
koronal goriintiisiinde, aksiyel goriintiide goriilen
inflame jejunal divertikiil ile iligkili serbest gaz
kabarcaigi (kisa ok). Perforasyonun nedeni BT’nin
cekildigi zamana kadar barsak distaline ilerlemis
yutulmus bir kemikti (uzun ok).

kalin duvarli segmentin diizlesmesine bagli
omuzlu kenarlara sahiptir.’* Mezenterik lenf
nodlari sikhkla daha biiyiiktiir ve maligniteyi
diisiindiiren hipoatteniiasyon odaklari (miisin
veya nekrozu gosterir) icerebilirler. Malign
darliklarin kolonda obstriiksiyon yapmasi daha
olasidir. Divertikiiler darliklar, daha uzun olma
egilimindedir, kenarlari sivridir ve normal
kolonik kurvatur korunmustur. Kalin duvarli
barsak segmentinde gaz dolu divertikiil varhg,
malignite yerine divertikiiler darhgi isaret
eder. Kalinlasmis kolon duvari segmentinde
stratifiye (cok katli) kontrast tutulumu benign
inflamasyonu diistindiiriirken, timérler genel-
likle daha homojen bir tutulum gostermektedir
(heterojen olarak hipovaskiiler gériinebilen
musindz tiimarler harig). Bircok olguda kesin
tani zordur, bu nedenle altta yatan bir timérii
dislamak igin endoskopi tekrari ya da takip
goriintiilemesi gerekebilir (eger perforasyon
nedeniyle cerrahi yapiimadiysa).

Hata 9 Yag nekrozunu tanimamak

Yag nekrozu cesitli durumlarda ortaya
¢ikabilir ve BT'de diger patolojilerle
karistirilabilir. Akut pankreatitli hastalarda
mezenterik ve retroperitoneal yag dokusu

www.ueg.eu/education

UEG EDUCATION [ 2017 | 17 | 21



Sekil 8 | Divertikiiler darlik vs kolon kanseri.
Diizensiz duvar kalinlasmasi, duvarda stratifikasyon
(tabakalagma) kaybi, barsak anslarinin diizlesmesi
ve miisin icerigine bagl diisiik atenuasyon ve
kalsifikasyon odaklari gosteren sigmoid tiimor
(uzun ok). Belirgin genislemis mezenterik lenf nodu
(yildiz). Timoriin yakininda divertikiiler hastalik
segmenti (kisa ok), duvarda stratifikasyonun
(tabakalagmanin) korundugu hafif duvar
kalinlasmasi ve kalinlasmis segmentte ii gaz dolu
kiiciik divertikiil.

boyunca yaygin nodiiler goriiniimde yaygin
yag nekrozu olabilir (Sekil 9a), bu goriinim
yayillmis maligniteyi taklit eder."* Yag nek-
rozu, takip eden giinler ile haftalarda yapilan
BT incelemelerinde kaybolacaktir, ancak
malignite ilerleyecektir.

Siklikla ¢ikan kolon komsulugundaki
omentum majusun sag lateral siniri en zayif
kan akimina sahip oldugundan, meydana
gelen omental infarkt, barsak anslar ize-
rinde yag cizgilenmeleri gésteren kabarik
enkapsiile yag kitlesi (genellikle >5cm) olarak
goriiniir. Komsulugundaki yag cizgilenmeleri
sebebiyle kolit ile karisabilir, ¢iinkii inflame
omentum komsulugundaki kolon sekonder
olarak inflame ve/veya 6demli olabilir;

ancak dikkatli bir degerlendirme barsak
duvar kalinlasmasi ve komsulugundaki yag
cizgilenmelerinin kolit i¢in cok eksantrik
oldugunu ortaya koyar (Sekil 9b). Bazen
inflame omentum kitle benzeri gibi goriinebilir
ve liposarkom veya omental kek goriinlimiinii
taklit eder, ancak bunlari BT'de ayirmak genel-
likle miimkiindiir, herhangi bir siiphe varsa,
takip incelemeler omental infarktin geriledigini
gosterecektir. Cerrahi prosediirlerde kullanilan
(6rn., Abdominoperineal rezeksiyon) omental
flepler ayrica enfarktiise ugrayabilir ve lokal
timor rekiirrensini taklit edebilir, ancak bu
fenomenin farkindaligi bu tuzaga diismeyi
onleyecektir.

Epiploik apandisit (kolonun epiploik

uzantisinin torsiyonu ya da santral damarlarinda

tikanikliga bagl enfarkti), cekumdan rektosig-
moid bileskeye kadar herhangi bir yerde kolon
komsulugunda yer alan, bazen santral bir yag
cizgilenmesi gosteren kiiciik (<5 cm) halo olarak
goriiniir, bazen santral bir noktasi bulunur
(Sekil 9c). Genellikle karakteristik goriiniimi
vardir, ancak bazen anlasiimasi olduk¢a zor
olabilir, komsulugundaki kolon siklikla inflame
degildir.

Enkapsiile yag nekrozu, viicudun
herhangi bir yerinde goriilen ve travma ile
iliskili oldugu disiiniilen nadir bir durum-
dur. Kapsiilde kontrast tutulumunun oldugu,
belirgin enkapsiile yag kitlesi olarak goriilir,
bazen yag-sivi seviyesi icerebilir. Bu tiir nek-
roz bir liposarkomu taklit edebilir, ancak takip
goriintiileme progresyon yerine gerilemeyi
gosterecektir. Yag nekrozunun pek ¢ok formu
kendini sinirlandirir ve konservatif yonetim

Sekil 9| Yag nekrozu. a Akut pankreatitli
olguda omentum, mezenter ve retroperitonu
tutan yaygin nodiiler yag nekrozu: nekroz takip
BT goriintiilemelerinde yavasca diizelmistir.

b Omentum majus icinde yag cizgilenmesi
gosteren genis odak, omental infarkt ile uyumlu.
Not: Transvers kolon komsulugunda eslik eden
eksantrik duvar kalinlasmasi kolit ile
kanstirlmamali, ¢ Inen kolon distali
komsulugunda yag cizgilenmesi gosteren
kiiciik odak, epiploik apandisit ile uyumlu.

UNITED EUROPEAN
GASTROENTEROLOGY

uegeducation

Sekil 10 | Saptanmasi zor bir safra tasi. A Koledokta
hafif atenuasyon gosteren saptanmasi zor bir safra
tast. b | Ayni hastanin koronal gériintiisil, distal
koledok tasini gosteriyor.

ile diizelir, bu nedenle gereksiz girisimsel
prosediirlerden kaginmak igin taninmasi
6nemlidir.

Hata 10 Safra taglarini atlamak

Safra kesesi ve safra patolojisinin
degerlendirilmesinde ultrasonografi primer
goriintiileme yontemidir ve safra taglarinin
saptanmasinda BT’den ¢ok daha giivenilirdir.
Duktal taslari barsak gazi nedeniyle ultra-
sonografide gérmek zor olabilir ve tani igin
siklikla kesitsel goriintiileme gereklidir, BT'den
daha duyarli oldugu icin genellikle MRCP
onerilir. Bazen, tanisi net olmayan olgularda
(6rnegin akut pankreatit olgularinda) yapilan
BT goriintiilemelerinde ya da diger nedenlerle
yapilan BT’lerde tesadiifi olarak safra taslari
saptanabilir.

Safra taslarinin yaklasik % 80’i BT'de
goriilebilir.’? Bazilari kalsifiye, digerleri gaz
icerebilir, ancak bircok safra tasi periferinde
artmis dansiteye bagli bir halkaya sahip
olmasi nedeniyle goriilebilir (Sekil 10). Akut
pankreatit veya BT’de a¢iklanamayan safra
yolu genislemesi olan olgularda, koledok
dikkatle incelenmelidir, ¢iinkii bu taglar
BT’de tanimlanabiliyorsa, MRCP’ye ihtiya¢
kalmayacaktir. Safra taslarinin goriiniirligiinii
artirmak icin kontrastsiz bir BT incelemesi
yardimci olabilir.

Kolesistektomi sonrasi tekrarlayan karin
agrisi ile basvuran hastalarda postoperatif
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koleksiyonlarin dislanmasi icin BT yapilabilir.
Iceride kalan safra yolu taglarinin dikkatle
incelenmesinin yani sira karin boslugu (6zel-
likle perihepatik alan) diismiis safra tasi ile
uyumlu olabilecek herhangi bir yuvarlak lezyon
agisindan degerlendirilmelidir; ¢iinkii bunlar
post-kolesistektomi agrinin 6nemli bir nedeni
olup, tekrarlayan abse olusumu icin bir odak
olabilirler, hatta bazen kolesistektomiden yillar
sonra bile goriilebilir. Bazen, diismiis safra
taslari retroperiton, karin duvari, barsaklar,
genitoiiriner traktus, plevral bosluk ve hatta
brons agaci gibi ender yerlere migre olabilir.®*
Diismils bir safra taginin taninmasi oldukga
onemlidir, ¢iinkii kesin tedavi perkiitan drenaj
yerine cerrahidir.
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GORH tanisinda yapilan hatalar ve bunlari 6nleme

yollari

Sabine Roman ve Francois Mion

ontreal tanimina gore “gastro-
ozofageal reflii hastaligi (GORH) mide

iceriginin 6zofagusa gelmesiyle
bazi belirti ve/veya komplikasyonlara yol acan
bir durumdur.”* GORH hayat kalitesi iizerinde
olumsuz etki yaratir ve klinik pratikte siklkla
karsilasilir. Avrupa’da goriilme orani yiizde 24
civarindadir.2 ABD’de GORH baglantili saglk
hizmeti harcamalari yilda 9 milyar dolar
civarindadir.® Gogiiste yanma ve regiirjitasyon
GORH’nin tipik semptomlari arasindadir.

Gogiis agrisl, oksiiriik ve bogaz agrisi ise atipik
semptomlardandir. Ancak higbiri patognomonik

degildir. Genc bir hastada GORH olmasi
durumunda, alarm isaretleri yoksa (6rn.

kanama, disfaji, kilo kaybi) inceleme yapmadan

GORH tedavi edilebilir. Diger vakalarda, iist
gastrointestinal endoskopi hastanin ilk
goriilmesinde yapilabilir.

Bu durum, GORH’nin pozitif teshisinden
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Resim hakki S. Roman ve F. Mion’a aittir..

ziyade mukozal komplikasyonlari bertaraf etmek icin kullanilir. Erozif 6zofajitin varligi GORH icin spesifik olmasina

ragmen, klinik olarak GORH siiphesi olan ¢ogu hastada endoskopik bulgular normaldir. Bu durumda, ambulatuar reflii izZlenmesi

(va pH ya da pH-empedans izlenmesi), reflii epizodlarini tanimlamak, bunlari semptomlarin meydana gelis sikliklariyla iliskilendirmek
ve daha sonra GORH’nin klinik teshisini dogrulamak icin gerekli olabilir. Bir baska en sik gériilen durum ise GORH semptomlari
tasiyan hastanin proton pompa inhibitdrii (PPi) tedavisine ragmen iyilesmemesidir. GORH semptomlari tasiyan hastalarin yiizde
20-60’1 PPi tedavisinden memnun degildir.** Devam eden GORH’den dolayi tedaviye direng varsa hastalarin tedavilerine

uyumu degerlendirildikten sonra GORH’nin yanhs tanisi veya reflii hipersensitivitesini sorgulamak icin tamamlayici muayene

gerekebilir.

Burada, klinisyenlerin hatali bir GORH tanisinda bulunmamalari icin bilmeleri gereken 10 durumu anlatiyoruz. Tartisma, yayimlanmis
veriler ve klinik deneyimlerin bir kombinasyonuna dayanmaktadir.

Hata 1 Nokturnal regurjitasyonlu
olgularda akalazya tanisinin
diisiiniilmemesi

Akalazya, yutma esnasinda 6zofagogastrik
bileskenin tam olarak gevsememesi ve
normal 6zofageal peristaltizmin yoklugu

ile karakterize nadir gériilen bir 6zofageal
motilite bozuklugudur.® Disfaji ve gogiis agrisi
akalazyanin en sik semptomlaridir ve yetersiz
6zofagus klirensinin bir sonucu olarak
regurjitasyon ortaya cikabilir.® Nokturnal
regurjitasyon, akalazyali olgularin
bazilarindaki tek klinik bulgu olabilmek-
tedir.” Akalazyali olgulardaki semptomlar
reflii semptomlarini taklit edebildiginden,
PPI tedavisine direncli ve reflii semptomlari
olan hastalarda ve antireflii cerrahi dncesi
akalazyayi ekarte etmek i¢in 6zofageal mano-
metri yapilmasi 6nerilmektedir.?

Hata 2 Preprandial ve postprandiyal
regiirjitasyonlu olgularda ruminasyon
sendromu tanisinin gozden kagirilmasi
Ruminasyon sendromu, gidalarin mideden
agiz bosluguna kadar 6glirme olmaksizin
regiirjitasyonu ile karakterize bir fonksiyonel
gastrointestinal bozukluk olup, agiza gelen
gidanin tekrar yutulmasi veya tiikiiriilmesi ile
sonuglanir. Ruminasyon sendromlu hasta-
larda sikhkla reflii semptomlari da goriilmek-
tedir.” Ruminasyon sendromu tanisinin
diisiiniilebilmesi i¢in hastalardan ayrintili Gykii
alinmasi cok 6nemlidir. Belirtiler genellikle bir
6giin bittikten sonraki 10 dakika icinde baglar
ve reflii materyali asidik hale geldiginde sona
erer; hasta uyurken goriilmez.® Antireflii veya
bulantiilaglari ile semptomatik iyilesme ya
cok azdir ya da hig¢ goriilmez.® Ruminasyon
sendromunun dogru tanisi genellikle ge¢

koyulur (prezentasyondan 21-27 ay sonra) ve
hastalar taniyi kabul etmek konusunda direng-
lidir. Objektif testler (6zofageal manometri +/-
impedans) tani icin gerekli olmasa da mevcut
fonksiyonel bozuklugun hastaya a¢iklanmasina
yardimci olmasi agisindan faydal olabilir.
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Hata 3 Izole bogaz agrisi ve faringeal
agrinin GORH ile iligkili oldugunun
varsayllmasi

GORH’nin kulak-burun-bogaz (KBB) iliskili
semptomlardaki roliinii tespit etmek zordur.
Eritem, vokal fold 6demi, diffiiz laringeal
6dem, posterior komissiir hipertrofisi,
graniilom, endolaringeal mukus kalinlasmasi,
psodo s ulkus vokalis (vokal foldlarin iizerinde
mukus membran goriilmesi) ve ventrikiiler
oblitereasyon gibi bazi laringoskopik
bulgular GORH ile iliskili olabilir. Fakat,
bunlarin GORH icin 6zgiilliigii zayiftir ve bu
bulgularin bazilari asemptomatik kisilerin

% 70’inde goriilebilmektedir.*® Dolayisiyla,
KBB iligkili semptomlarin varligi endoskopik
laringeal bulgular olsa bile GORH’nin teshisi
icin yeterli degildir. Buna ek olarak, bu hasta
grubunda yaygin goriilen plasebo

etkisi nedeniyle, PPl tedavisine yanit olmas|
da giivenilir degildir.* Bu nedenle, KBB iliskili
semptomlari olan hastalarda GORH tanisin
dogrulamak icin pH veya pH-impedans
monitérizasyonu onerilmelidir.

Hata & Sadece PPI tedavisine yanit
alinmasini GORH tanisi iin yeterli gérmek
PPI testinin yapilmasi, GORH tanisina
pragmatik bir yaklasimdir. Ust gastrointestinal
sistem semptomlarinin sik goriildiigii birinci
basamak saglik kuruluslarina bagvuran,
sistematik bir anket ile klinik semptomlara
dayali tani koyulan ve ambulatuvar reflii testi
uygulanan hastalar alinarak yapilan ¢ok uluslu
bir arastirma olan Diamond ¢alismasinda,

2 haftalik PPl tedavisine GORH’li hastalarda

% 69 ve GORH olmayanlarda ise % 51 yanit
alinmistir. Dolayisiyla, PPl testi GORH'nin
teshisi icin giivenilir degildir.!* PPl tedavisinin
ampirik olarak baslanmasi yaygin olmakla
birlikte, PPI tedavisine cevap alinmasi,
hastanin mutlaka patolojik GORH tanisina
sahip oldugu anlamina gelmez (fonksiyonel
dispepsi, ruminasyon, akalazya, ...v.b gibi
baska tanilar da s6z konusu olabilir).

Hata 5 PPI tedavisine direngli reflii
semptomlari olan tiim hastalari antireflii
cerrahi icin refere etmek

Reflii semptomlari olan olgularin % 60’1 PPI
tedavisinden memnun degildir.** Hastalarda
goriilen bu memnuniyetsizlik; medikal
tedaviye ragmen persistan anormal 6zofageal
aside maruziyeti, reflii hipersensitivitesi ya da
fonksiyonel semptomlar ile iliskili olabilir. PPI
tedavisine yanit vermeyen hastalarin en az licte
birinde fonksiyonel belirtiler vardir ki bu hasta-
lar antireflii cerrahi icin sevk edilmemelidir.*®
Taniyi kesinlestirmek icin GORH diisiindiiren

semptomlari olan hastalarda ambulatuvar pH
monitorizasyonu dnerilmelidir. Tek basina ya
da impedans ile kombine edilen pH monitori-
zasyonu, daha énce kanitlanmis GORH 6ykiisii
olmayan hastalarda (6zofajit veya Barrett
mukozasi yok) PPi tedavisi kesilerek off PPI
gerceklestirilmelidir.® Buna karsin, daha dnce
ispatlanmis GORH tanili hastalarda (grade C-D
ozofajit, Barrett mukozasi >1 cm, off-PPi pH
monitérizasyonunda patolojik 6zofageal asit
maruziyeti) ise, PPl tedavisi altinda

(on-PPI) pH-impedans monitérizasyonu tercih
edilmelidir.®

Hata 6 PPI tedavisi almayan olgularda
yapilan pH monitdrizasyonunda 6zofageal
asit maruziyeti tespit edilmemesi
nedeniyle GORH tanisinin gozden
kagiriimasi

Ambulatuar 6zofageal pH monitérizasyonu,
6zofagusa transnazal yolla yerlestirilmis

bir kateter veya distal 6zofagusa endoskopi
yardimiyla yerlestirilen bir kapsil (kablosuz

pH monitdrizasyonu) ile 6zofageal pH'nin
ol¢iilmesidir. Ozofageal pH’nin &’iin altina
inmesi reflii atagi olarak tanimlanmaktadir.
Reflii varligi fizyolojik de olabilecegi icin,
patolojik GORH bulunmayan bir hastada

bile 6zofageal pH’nin &’lin altinda oldugu bir
periyodun olmamasi olasi degildir. Dolayisiyla,
6zofageal pH'nin siirekli olarak &’iin {izerinde
olmas; asit inhibisyonuna (6rn. PPl tedavisi),
asit sekresyonunun yokluguna (6rn. Biermer
hastaligi [pernisiy6z anemi], otoimmiin gastrit)®2
veya pH probunun yanlis yerlestirilmesine ikincil
olabilir. Bazi hastalar, test esnasinda transnazal
kateter varligi nedeniyle ciddi rahatsizlik
yasadiklarini ve giinliik rutinlerini 6nemli dl¢lide
azalttiklarini ifade etmektedirler, dolayisiyla test
sonucunun yanlis negatif cikmasina neden
olmaktadir. Bu durumlarda, pH izleminin
tekrarlanmasi veya diger tamamlayici testlerin
yapilmasi (6rn. gastrik biyopsi alinmasi) yararl
olabilir.®

Hata 7 Anlamli reflii tespit edilmeyen
olgularda reflii-semptom iliskisi

test sonuclarinin dikkatlice
degerlendirilmemesi

Ambulatuvar reflii monitérizasyonu
uygulanan hastalardan genellikle veri
kaydedicideki bir digmeye basarak
semptomlarini kaydetmeleri istenir. En sik
kullanilan semptom-reflii iliskilendirme
parametreleri, semptom indeksi [SI] (refli
ataklari ile iliskili semptomlarin yiizdesidir;
% 50’den daha sik ise patolojiktir) ve semp-
tom iliski olasiligi [SAP] (semptomlar ile
reflii arasindaki iliskinin giiciinii belirleyen

Fisher’in kesin t esti’nin kullanildigr bir
istatistiksel parametredir; % 95'ten daha
biiyiik ise patolojiktir).® Genel olarak, reflii
ataklarinin yaklasik % 10 kadarlik az bir
kismi hasta tarafindan semptomatik olarak
algilanmaktadir.®® Bildirilen semptomlarin sayisi
fazla veya az olmasi, her iki test arasindaki
uyumsuzluk potansiyelini artiracaktir. Bu
nedenle, Sl veya SAP pozitif olsa bile, reflii
hipersensitivitesi tanisini koymak yerine
olgularin semptomlarinin fonksiyonel neden-
lerle oldugu diisiiniilebilecektir.

Hata 8 Asiri gegirmenin olasi bir nedeni
olarak supragastrik gegirmenin ihmal
edilmesi

Asiri gegirme genellikle GORH semptomlari
veya dispepsi ile iliskilidir. Asiri gegirmenin iki
farkli mekanizma ile ortaya cikabilecegi
bilinmektedir-gastrik gegirme (gastric belch)
veya supragastrik gegirme.' Gastrik gegirme,
6zofagogastrik bileskenin gevsetilerek midedeki
havanin disari ¢ikariimasi ile sonuglanan bir
refleksten kaynaklanir. Yutulan havanin mideye
ulasmadan hemen 6nce yemek borusundan
tekrar disari ¢ikarilmasi seklinde olan supra-
gastrik gegirmenin ise davranissal bir bileseni
mevcuttur. Asiri gegirmesi olan hastalarin
cogunda supragastrik gegirme goriilmektedir
ve GORH yoktur. Supragastrik gegirme feno-
meni hastanin agzi acik oldugunda (6rnegin
bir kalemi isirdiginda) ortadan kalkmaktadir;
oldukea basit olan bu test, tanisal siiphe var
ise, poliklinige ilk basvuru aninda kolaylikla
uygulanabilir. Supragastrik gegirme tanisi,
pH-impedans monitérizasyonu ile konfirme
edilebilir. Supragastrik gegirmenin tipik
6zelligi, proksimalden distal 6zofagusa dogru
ilerleyen hizl bir impedans artisini distalden
proksimal 6zofagusa dogru ilerleyen hizli bir
impedans diisiisiiniin takip etmesidir.**

Hata 9 GORH ve eozinofilik 6zofajit

ayiriai tanisinin PPi tedavi cevabina
dayandiriimasi

Eozinofilik 6zofajit (EoE) 6zofagus
mukozasinda eozinofilik infiltrasyon ile
karakterize olan bir hastaliktir.*! EoE’nin
eriskinlerdeki en sik klinik prezentasyonu
disfaji ve gida impaksiyonudur.>** Bununla
birlikte, bazi olgularda regurjitasyon ve mide
eksimesi de goriilebilmektedir.’>¢ Bu nedenle,
GORH ve EoE benzer bir klinik prezentasyon
gosterebilir. Ayrica, GORH'ye sahip hastalarin
6zofagus mukozasinda da eozinofiller goriile-
bilir. Klinik veriler, PPl tedavisinin GORH eslik
etmese bile EoE’li olgularda etkili olabilecegini
gbstermistir.>* Bu ozellige PP’a duyarli
eozinofili denir ve EoE’nin bir alt grubunu
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temsil edebilir. Dolayisiyla, PPi tedavisine
cevap alinmasi, GORH'yi EoE’den ayirt etmek
icin giivenilir bir yol degildir.

Hata 10 Ozofagogastrik cerrahiden sonra
ortaya ctkan reflii semptomlarinin bir
nedeni olarak obstriiksiyon ihtimalini
diisiinmemek

Reflii semptomlari antireflii veya bariatrik
cerrahi sonrasi ortaya ¢ikabilir.”” Bu, 6zofago-
gastrik bilegke seviyesinde veya anastomoz
hattindaki bir tikanikhga ikincil olabilir. Tikaniklik
durumunda, yutulan gidalar tikanikligin
proksimalinde kalabilir ve 6zofagusa reflii
olmasina neden olabilir. Postoperatif reflii
semptomlari olan hastalarda, endoskopi ile
mukozal bir lezyon veya darlik ekarte edildikten
sonra, obstriiksiyonu ve obstriiksiyon seviyesinin
tizerindeki reflii varligini gostermek acisindan
yiiksek ¢6ziiniirliikli impedans manometri
yararli olabilir. Daha dnce sleeve-gastrektomi
operasyonu gecirmis hastalarda reflii goriilmesi,
siklikla intragastrik basing artisi ile iligkilidir.*®

Kaynaklar

1.

Vakil N, et al. The Montreal definition and
classification of gastroesophageal reflux disease: a
global evidence-based consensus. Am | Gastroenterol
2006; 101: 1900-1920.

Ronkainen ] and Agreus L. Epidemiology of reflux
symptoms and GORD. Best Pract Res Clin
Gastroenterol 2013; 27: 325-337.

Peery AF, et al. Burden of gastrointestinal disease in
the United States: 2012 update. Gastroenterology.
2012; 143: 1179-1187.e1-3.

Gatta L, et al. Meta-analysis: the efficacy of proton
pump inhibitors for laryngeal symptoms attributed
to gastro-oesophageal reflux disease. Aliment
Pharmacol Ther 2007; 25: 385-392.

Herregods TV, et al. Patients with refractory reflux
symptoms often do not have GERD. Neurogastroenterol
Motil 2015; 27: 1267-1273.

Boeckxstaens GE, Zaninotto G and Richter JE.
Achalasia. Lancet 2014; 383: 83-93.

Kessing BF, Bredenoord A] and Smout AJ. Erroneous
diagnosis of gastroesophageal reflux disease in
achalasia. Clin Gastroenterol Hepatol 2011; 9: 1020-1024.
Roman S, et al. Ambulatory reflux monitoring for
diagnosis of gastro-esophageal reflux disease:
Update of the Porto consensus and recommendations
from an international consensus group.

Neurogastroenterol Motil Epub ahead of print 31 March
2017. DOI: 10.1111/nmo.13067.

Absah |, et al. Rumination syndrome:
pathophysiology, diagnosis, and treatment.
Neurogastroenterol Motil 2017; 29: 12954

10. Zerbib F and Stoll D. Management of

laryngopharyngeal reflux: an unmet medical need.
Neurogastroenterol Motil 2010; 22: 109-112.

11. Bytzer P, et al. Limited ability of the proton-pump

inhibitor test to identify patients with
gastroesophageal reflux disease. Clin Gastroenterol
Hepatol 2012; 10: 1360-1366.

12. Tenca A, et al. Gastro-esophageal reflux and

antisecretory drugs use among patients with chronic
autoimmune atrophic gastritis: a study with
pH-impedance monitoring. Neurogastroenterol Motil
2016; 28: 274-280.

13. Roman S, et al. Majority of symptoms in

esophageal reflux PPl non-responders are not

Your GORD briefing

Online courses

® ‘Gastro-Oesophageal Reflux Disease’ from ESPCG
[https://www.ueg.eu/education/online-courses/
gastro-oesophageal-reflux/].

UEG Week

* ‘Does my patient really have GORD?’ session at UEG
Week 2016 [https://www.ueg.eu/education/session-files
/?session=1614&conference=144].

‘GORD’ presentation in the ‘Oesophageal diseases:
What's new in 20162’ session at UEG Week 2016
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session=1
662&conference=144].

‘Dilemmas in GORD’ session at UEG Week 2015
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session=1
450&conference=109).

‘Challenges in GORD’ session at UEG Week 2014
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session=1
255&conference=76].

‘New options in gastro-oesophageal reflux disease’
session at UEG Week 2014 [https://www.ueg.eu/
education/session-files/?session=1127&conference=76].

‘Therapy Update: GORD’ session at UEG Week 2014
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session=1
188&conference=76).

‘Mechanisms of refractory GORD symptoms’ session at
UEG Week 2013
[https://www.ueg.eu/education/document/
non-compliance-with-medical-therapy-in-gastro-
oesophageal-reflux-disease/104109/].

14,

15.

16.

17.

UNITED EUROPEAN
GASTROENTEROLOGY

uegeducation

related to reflux. Neurogastroenterol Motil 2015; 27:
1667-1674.

Kessing BF, Bredenoord A] and Smout A). The
pathophysiology, diagnosis and treatment of
excessive belching symptoms. Am | Gastroenterol
2014; 109: 1199-1203.

Molina-Infante |, et al. Proton pump inhibitor-
responsive oesophageal eosinophilia: an entity
challenging current diagnostic criteria for
eosinophilic oesophagitis. Gut 2016; 65: 524-531.
Lucendo A, et al.Guidelines on eosinophilic
esophagitis: evidence-based statements and
recommendations for diagnosis and management in
children and adults. United European Gastroenterol |
2017, 5: 335-358.

Mion F, et al. High-resolution impedance
manometry after sleeve gastrectomy: increased
intragastric pressure and reflux are frequent events.
Obes Surg 2016; 26: 2449-2456.

Society conferences

‘Translational developments in gastroesophageal reflux
disease (GERD)’ session at NeuroGASTRO Meeting 2015
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session=1
683&conference=105].

Standards & Guidelines

Bishop D, et al. NICE Quality Standard 112:
Gastro-oesophageal reflux in children and young
people. January 2016
[https://www.ueg.eu/education/document/
nice-quality-standards-gastro-oesophageal-reflux-in-
children-and-young-people/141818/].

Bishop D, et al. NICE Quality Standard 96: Dyspepsia and
gastro-oesophageal reflux disease in adults. July 2015
[https://www.ueg.eu/education/document/
nice-quality-standard-dyspepsia-and-gastro-oesopha-
geal-reflux-disease-in-adults/141821/].

Fuchs KH, et al. EAES recommendations for the
management of gastroesophageal reflux disease.
Surg Endosc 2014; 28: 1753-1773
[https://www.ueg.eu/education/document/
eaes-recommendations-for-the-management-of-gas-
troesophageal-reflux-disease/144426/].

Vandenplas Y, et al. Pediatric gastroesophageal reflux
standards and guidelines: joint recommendations of the
NASPGHAN and the ESPGHAN. JPGN 2009;49: 498-547
[https://www.ueg.eu/education/document-detail/
pediatric-gastroesophageal-re%EF%AC%82ux-stand-
ards-and-guidelines-joint-recommendations-of-the-
naspghan-and-the-espghan/125369/].

2612017 |17 | UEG EDUCATION

www.ueg.eu/education



UNITED EUROPEAN
GASTROENTEROLOGY

uegeducation

Endoskopik rezeksiyondaki hatalar ve bunlari onleme

yollari

Francesco Auriemma ve Alessandro Repici

intestinal sistemdeki yiizeysel
lezyonlarin gikartiimasinda
yaygin olarak kullanilan ileri endoskopik
bir tekniktir. Ozofagus, mide duode-
num, ince barsak ve hepsinden 6nce
kolon gibi gastrointestinal sistemin
tlim béliimlerinde goriilen lezyonlar,
endoskopik rezeksiyonla gikartilabilir.
Lezyonun tespiti, karakterizasyonu
uygun rezeksiyon cihazlarinin ve
metotlarinin secimi ve malign poliplerin

Endoskopik rezeksiyon, gastro-

yonetimi; egitim, deneyim, uzmanlik ve multidisipliner yaklasimi gerektiren ¢ok basamakli

bir siirecin 6nemli parcalandir.

Bu yazida endoskopik deneyimlerimize dayanarak tani ve tedavi hatalarini tartisacagz.
Pratikte endoskopik rezeksiyonda sik goriilen ve hastalar icin dnemli sonuglar doguran en
onemli hatalar sunuyoruz. Deneyimlerimizden yola ¢ikarak, bu hatalari 6nlemeye yonelik

basit bir yaklasim onermekteyiz.

Hata 1 Sadece polibe odaklanip, hastay
unutmak

Sadece polibin kendisi hakkinda diisiinme.
Endoskopik rezeksiyon yaparken dikkat
edilmesi gereken bir¢ok konu vardir.

Hasta, lezyon, planlanan endoskopik teknik,
potansiyel tedavi alternatifleri, standart
polipektomi ve endoskopik mukozal rezek-
siyon (EMR) arasindaki farklardan haberdar
edilmelidir. Ayrica hastanin islem igin

tam onay vermesini saglamak da 6nem-
lidir. llag listesini de iceren hastanin tibbi
oykiisii gozden gecirilmeli ve herhangi

bir komorbidite karar alma siirecine dahil
edilmelidir. Kolonik polip durumunda,
islemin planlanan zamani ve daha &nceki
barsak temizligine uygun olarak barsak
hazirligina da dikkat edilmelidir.

Endoskopist islemin ilerlemesinde
hazirlikli ve organize olmalidir. Cihazlarin
ve skoplarin 6zel bir listesi el altinda
hazir olarak bulundurulmalidir ve gerekli
tiim ekipmanlar endoskopi {initesinde
bulunmalidir. Hem doktorun hem de
hemsirenin ekipmani nasil kullanacagini
bilmesi gerekmektedir.

Ceviri: Dog. Dr. Erdem Akbal

Hata 2 Tedavi edilecek lezyonu
degerlendirmek icin yeterli zaman
ayirmamak
Cok kisa siire bakmayin, tedavi edilecek
lezyonu degerlendirdiginizden emin olun.
Lezyonun vaskiiler ve graniiler paternini ve
Paris siniflandirmasina gore lezyonun mor-
folojisini degerlendirmek icin yeterli zaman
ayirdiginizdan emin olun. Bu bir zaman
kaybi degildir, aslinda lezyona yaklasmanin
en iyi yolunu secerek zaman kazanacaksiniz!
Lezyonun sinirlarina dikkat edin, ¢linkii bunlar
foldlarm ilerisine uzanabilirler. Lezyonu high-
definition white light ve chromoendoscopy
yada ‘virtual chromoendoscopy’ ile inceleyin
(Sekil 1).

Kapsamli bir degerlendirme ile submukozal
invazyon siiphesi olan lezyonlar taninabilir.
EMR ile en-blok ¢ikartilamayan submukozal

© UEG 2017 Auriemma and Repici.

Cite this article as: Auriemma F and Repici A.
Mistakes in endoscopic resection and how to avoid
them. UEG Education 2017; 17: 27-29.

Francesco Auriemma and Alessandro Repici are at
the Digestive Endoscopy Unit, Humanitas Research
Hospital, Milan, Italy. Alessandro Repici is also at
the Humanitas University, Rozzano, Ml, Italy.

Allimages courtesy of: F. Auriemma and A. Repici.

Correspondence to: francesco.auriemma@
humanitas.it

Conflicts of interest: The authors declare there are
no conflicts of interest.
Published online: July 27, 2017

ave b | BLG ve LCG ile diizenli glandiiler patern (tubiiler ve dendritik) degerlendirilmesi. c ve d | ilerlemis ve hasarli vaskiiler ve glandiiler patern.
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invazyon olan siiperfisial lezyonlu hastalar
endoskopik submukozal diseksiyon’dan (ESD)
vararlanacaktir. Gercek depresyon gozlenen
non graniiler lezyonlar yiiksek kanser riski tasir
ve eger miimkiinse ESD daha garantilidir. Bu
lezyonlari tedavi etmek i¢in piecemeal EMR de
kullanilabilir, ancak eger submukozal invazyon
varsa, invazyon derinligine bakilmaksizin hasta
cerrahi icin refere edilebilir.*?

Hata 3 Lezyon pozisyonunun dnemini
kiicimsemeyin

Lezyonun pozisyonunun dnemini hafife
almayin. Endoskopik rezeksiyon yaparken
erisiminizin giivenli oldugundan emin olun.
Kisaltilmis, diiz ve gevsek olacak sekilde bir
skop ile iyi bir endoskopik pozisyona gelin.
Lezyonun pozisyonunu endoskopik alanda saat
5-6 konumuna getirin. Cihaz ve skop ellerin,
parmaklarin ve handillarin hareketlerine birebir
cevap vermelidir. En iyi pozisyonda ¢alisma,
riski en aza indirmek ve rezeksiyon sonucunu
artirmak icin son derece yararlidir. Eger sertligi
degistirilebilir skop kullaniliyorsa, retrofleksiyon
icin bu potansiyel avantajindan faydalanin.
Hastayi, herhangi bir sivi ya da rezeke edilen
parcalarin lezyondan uzaklasmasini saglayacak

f

sekilde yerlestirin. Boylece ¢alisma alani temiz
tutulur ve komplikasyon durumunda optimal
goriintii elde edilir*

Hata & Cok fazla snaring ve ¢ok daha fazla
skar

Polibin biiyiikliigiine ve morfolojsine bagli
olarak en uygun snare se¢mek islemin basarisi
dolayisiyla sonuglari icin bir fark yaratabilir.
Kiictik (10-20 mm) ya da biiyiik (25-33 mm)
orgiilii tele sahip olan sert snareler piece-
meal ve en-blok rezeksiyonda sirasiyla tercih
edilmelidir. Kiigiik ince orgiilii (monoflament)
snareler, kotii yiikselen lezyonlarda dokuyu
yakalamak icin daha iyi olabilir (Ornegin
EMR’den sonraki rekiirrenslerde veya daha
énce rezeksiyon denenmis olan lezyonlarda).
Graniiler ve mix tip biiyiik noddilli, lateral
spreading lezyonlarin olmasi durumunda,
lezyonu diizgiin bir sekilde rezeke etmek igin
farkh biyiikliikte snareler kullanabilirsiniz.
Cihazi elinizin uzantisi gibi barsak duvarina
paralel olarak kullanin. Kesmeyi lezyonun
diizlemine uygun olarak, par¢a parca yapin.
Snare ile barsak duvari arasinda ne kadar agi
yaparsaniz muskularis propiayi tutma ihtima-
liniz de o kadar ¢ok artacaktir. Rezeksiyondan

Sekil 2 | Sesil serrated adenomun endoskopik parcali mukozal rezeksiyonu (EPMR). a | inen kolonda
serrated lezyon. b | Diliie epinefrinin igne ile enjeksiyonu. ¢ | 15 mmlik snare. d | Snare tip

koagiilasyondan sonra sinirlarin son goriiniimii.
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6nce snare’in sapini sikica kapatin (Sekil 2).
Daha 6nce alinan biyopsi drnekleri, rezeksiyon
girisimleri ve non graniiler flat lezyonlardan
kaynaklanan submukozal fibrozisin farkinda
olun; snaring bunlarin varliginda engellenebilir,
bu nedenle lezyonun cikartiimasi igin alternatif
ve yardimci teknikleri diisiinmeye hazir olun.>*

Hata 5 Islem sirasinda kanama
durumunda panik yapma
islem sirasinda kanama (iSK) gelistiginde panik
yapmayin, sadece bir kanama. Her ne kadar iSK
ile karsilastiginizda yalnizca hand-on deneyim
sizi glivende tutabilirse de, bagka herhangi
bir endoskopik islemde yaptiginiz gibi, ona
da sistematik ve rasyonel olarak yaklasmaya
hazir olmalisiniz. isleme baslamadan énce
endoskopi iinitesinin tam donanimli ve her
tiirlii ISK ile miicadale edeceginden emin
olmalisiniz. Panik yapmadan elinizden gelen
her seyi bilincli olarak kullanin. Hedef dokudaki
kani temizlemek icin yikama pompasini
kullanin ve miidahale etmeniz gereken noktayi
temizleyin (Sekil 3; Online Video 1). Kiigiik
vaskiiler agikliklarda (yaklasik 2 mm'’ye kadar),
snarin ucuyla elektrik gii¢ tinitesinde yumusak
koagulasyon moduyla (Snare tip koagu-
lasyon) vaskiiler yapiyi koagiile edebilirsiniz.
Vaskiiler yapinin 2 mm’den biiyiik oldugunu
diisiiniiyorsaniz, asistandan elektrikli koagu-
lasyon forsepsini isteyin.

Bu arada koagiilatorii islem kanalindan
gecirirken, endoskopun ucunda distal bir
ek yada cap varsa onu parmak gibi kullanin
ve damarin lizerine basin. Cihazla birlikte
hazir oldugunuzda, alani temizlemek icin su
pompasini tekrar kullanin. Snare tip soft
koagulasyon yapiyorsaniz, cihazin kilifinin
yeterince goriis disinda olmasi ve snare ucunun
<2 mm’den disa ¢iktigindan emin olunuz. Simdi
cihazdan ¢ok, skop ile kontrol ediniz, eliniz
ile ayaginiz koordine olmali ve harcadiginiz
zaman da! Koagulasyon igin elektrikli
forseps kullaniyorsaniz kanamanin
akis yoniine karsi damari yeterince
yakalamalisiniz ve koagulasyondan 6nce
onu kendinize dogru getirip ve duvardan
uzaklasmalisiniz. EMR sirasinda Argon
plazma koagulasyon (APC) kullanimi
6zellikle rezeksiyon tamamlanamazsa en
aza indirilmelidir. Her seyi denemenize
ragmen kanama devam ediyorsa hemosta-
tik klipsler kullanilmalidir. Kanama, klipsleri
yerlestirmenizden daha fazla korkutur.®

Hata 6 Rezeke edilen duodenal polibin
kaybolmasi

Duodenal endoskopik rezeksiyonda, ya
lateral goriiniitiileme ya da frontal kapsamda
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Sekil 3| Islem sirasinda hafif kanamaya (ISK) water-jet hemostazi. a | Rektumda bilyiik boyutlu EMR sonrasi
hafif ISK. b-d | ISK’nin water-jet hemostaziyla durdurulmasi. (optical zoom & x and LCI. ELUXEOTM [PUJIFILM
Europe, Germany]). Eslik eden video dosyasini (Online Video 1) gérmek icin liitfen bu makalenin evrimigi

versiyonuna bakiniz.

endoskopi yapilmasi durumunda peristaltizm
ve yercekimini unutmayin, poliplerinizin
uzaklagsmasina izin vermeyin. Bir doku
parcasini rezeke ettikten hemen sonra,
ampulloma ya da bir lateral spreding lezyon,
en-blok yada piecemeal rezeksiyon olup
olmadigina bakilmaksizin ilk gorev barsak
hareketleri ile uzaklastirimadan 6nce snare ile
lezyonu yeniden yakalamaktir. Eger kestiginiz
tabandan endise duyarsaniz, onu yakalayin,
sapl lensin disina ¢ikartin ve mukozal defekte
bakin. Skopu cikartirken bir sonraki adiminizi
diistiniin.

Hata 7 Hastayi takip etmeyi unutmak
Endoskopist hastalarin gozlem icin geri
dénmelerini saglamaktan sorumludur, bu
nedenle takip etmeyi unutmayin. Kolonda
biiyiik EMR yapildiginda, ilk kontrol kolonosko-
pisi displazinin derecesine gére index
kolonoskopiden 3-6 ay sonra residual/rekiirrens
icin dokuda skar alanini degerlendirmek icin
vapilmalidir.® Skar dikkatli bir sekilde hem
high-definition white light hem de chromoen-
doscopy veya ‘virtual chromoendoscopy ile
incelenir. Uzun, orta ve yakin mesafede
rekiirrens kontrol edilmelidir. Limen ve fold-
lardaki deformasyon icin uzun mesafede, skar
icin orta mesafede ve muhtemel herhangi

bir residual adenom i¢in yakin mesafede
degerlendirme yapihr. Skar icerisindeki
herhangi siipheli bir alandan biyopsi

Your endoscopic resection briefing

Online courses

© ‘Clinical introduction to colorectal polyps’ from UEG
[https://www.ueg.eu/education/online-courses/
clinical-introduction-to-colorectal-polyps/].

UEG Week

© ‘Therapy update: Transluminal endoscopy in the upper
Gl tract — from bench to clinical practice” session at
UEG Week 2016
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session
=15968&conference=144/].

‘Surgery meets endoscopy in the colon’ session at UEG
Week 2016 [https://www.ueg.eu/education/session-fil
es/?session=1653&conference=144].

‘Resection and ablation of early neoplastic Barrett's:
What's the best approach?’ session at UEG Week 2016
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session
=1633&conference=144].

‘Therapeutic endoscopy: What’s new in 20157’
session at UEG Week 2015
[https://www.ueg.eu/education/session-files/?session
=1452&conference=109].

Further relevant presentations can be found by

searching the UEG Library
[https://www.ueg.eu/education/library].

6rnekleri ahinmahdir. Hot snare rezeksiyon
ya da soguk koparmayi takiben yapilan
termal ablasyon resiudal/rekiirren doku
tedavisindeki seceneklerdir. Ikinci gozlem
kolonoskopisi kolerektal kanser taramasinda
ve 6nlenmesinde post polipektomi icin giincel
tavsiyeler dogrultusunda, 12 ay ve daha sonra
yapilmalidir.3¢

Kaynaklar

1. Moss A, et al. Endoscopic mucosal resection
outcomes and prediction of submucosal cancer from
advanced colonic mucosal neoplasia.
Gastroenterology 2011; 140: 1909-1918.

2. Rex DK, Hassan C and Bourke M|. The
colonoscopist’s guide to the vocabulary of
colorectal neoplasia: histology, morphology, and
management. Gastrointest Endosc Epub ahead of
print 7 April 2017. DOI: http://dx.doi.org/10.1016/j.
gie.2017.03.1546.

3. Klein A and Bourke MJ. How to perform high-quality
endoscopic mucosal resection during colonoscopy.
Gastroenterology 2017; 152: 466-471.

4. Fahrtash-Bahin F et al. Snare tip soft coagulation
achieves effective and safe endoscopic hemostasis
during wide-field endoscopic resection of large
colonic lesions (with videos). Gastrointest Endosc
2013; 78: 158-163.

5. Burgess NG et al. Risk factors for intraprocedural
and clinically significant delayed bleeding after
wide-field endoscopic mucosal resection of large
colonic lesions. Clin Gastroenterol Hepatol 2014; 12:
651-661.e3.

6. Hassan C, et al. Post-polypectomy colonoscopy
surveillance: European Society of Gastrointestinal
Endoscopy (ESGE) Guideline. Endoscopy 2013; 45:
842-851.

Standards & Guidelines

® Ferlitsch M, et al. Colorectal polypectomy and
endoscopic mucosal resection (EMR): European
Society of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE).
Endoscopy 2017; 49: 270-297
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Telefonla danisilan vakalarda yapilan hatalar ve

onleme yollari

Xavier Dray ve Philippe Marteau

kut ve hayati tehdit edici
Adurumlarda, hastalarin

degerlendirilmesi ve
yonetilmesi zor bir gorev ve biiyiik
bir sorumluluktur. Telefonda
danisilan hastalarda yiiksek
bakim standartlari yakalamak
¢ok daha kompleks bir durum-
dur. Aslinda, gastroenterologlar
ve hepatologlar, GIS-karaciger
ve pankreas acillerini kapsayan
¢ok sayida hasta ile yiizlesebilir.
Telefondaki vakalar i¢in karar
verme siireci esas olarak

© CanStock Photo/Bialasiewicz.

telefonla, tibbi bilgi ve klinik tecriibe iizerine alinan bilgilere dayanmaktadir.
Telefonda verilen bilgilerin giiven derecesi degisebildiginden, ¢ok sayida saghk
personeli ile iletilen (hemsire, acil doktoru, cerrahlar, radyologlar gibi), 6ne siiriilen
ve sonugta karar verilen seyi kesin zamanlama ile belgelemek ¢ok biiyiik nem
tasir. Burada, telefonda siklikla karsilasilan 10 hatayi tartisacagiz. Onerilerin cogu
tibbi kayitlara dayanmaktadir, ancak digerleri kendi klinik tecriibelerimizden

olusmaktadir.

Hata 1 Acil olarak yapilan iist GIS
endoskopilerde genel anestezinin ve

iist solunum yolu korunmasinin gézden
kacirilmasi

Acil olmayan cogu vakada iist GiS endosko-
pisi sedasyonlu veya sedasyonsuz, hava yolu
korunulmadan yapilabilir. Hastalarin aspiras-
yon riskini azaltmak i¢in bagslari hafifce asagi
dogru alinarak sol taraflarina yatirilmalidir. Acil
durumlarda, tedavisel islem uygulamalarinda
veya aspirasyon riski oldugunda hava yolu
acikhgini saglamak icin genel anesteziye
ihtiya¢ duyulur. ESGE tavsiyesine gore (zayif
tavsiye, diisiik kanit diizeyi) hematemezi olup,
ajite veya ensefalopatide olan hastalarda, iist
GIS kanamas! icin endoskopi yapilacaklarda
islem dncesi endotrakeal entiibasyon ile genel
anestezi verilmelidir.* Genel anestezi ve hava
yolu acikhg; yabanci cisim ¢ikartilirken, hasta
toleransinin zayif oldugu durumlarda ve ozel-
likle ufak cocuklarda ve/veya keskin, ¢ok sayida
yabana cisim ¢ikartilirken de disiiniilmelidir.
Dolu midesi olan hastalarda (bir seyler

yemis olanlar, aktif kanayanlar, yabanci cisim
yutanlarda) hizh sira indiiksiyon teknigi ile
endotrakeal entiibasyon 6nerilir.? Sonug olarak,
acil durumlarda hava yolu agikhgini korumak
icin genel anestezi ile endotrakeal entiibasyon

cogu list GIS endoskopi vakalari icin yeterli
olmaktadir ve bu yiizden telefondaki vakalarda
dikkatli olmalyiz.

Hata 2 Sadece acil olarak yapilan iist

GIS endoskopiyi baz alarak 6zofagogastrik
kostik yaralanmalarda cerrahiye karar
vermek

Eriskinlerde, kostik ajanlarin yutulmasi
genelde intihar amacli olmaktadir. Hafif
lezyonlu hastalarin ¢cogu sekelsiz iyilesmekte,
fakat bazi hastalarin uzun dénemde 6zofageal
stenoz riski bulunmakta ve digerlerinin de
yiiksek mortalite orani ile erken donemde
yaygin veya transmural nekroz ihtimali vardir.
Bu durumlarda perforasyonun klinik
durumuna veya basvurudan 3-6 saat

sonra yapilan acil iist GIS endoskopide
saptanilan transmural nekrozun endoskopik
belirtilerine (G 3b Zargar siniflandirmasina
gore) dayandirilarak tedavisel yaklagim
belirleniyordu.* Yine de endoskopik

G 2b gastro-6zofageal kostik lezyonlari olan
120 hastanin oldugu bir seride, endoskopik
bulgulari baz alinarak 6zofajektomiye

karar verilen hastalarin % 16’sinda cerrahi
kesitlerinde transmural nekroz goriilmedi.®

Ceviri: Uz. Dr. Ilkay Giiltiirk

Cogu hastada kontrastl BT’de 6zofagus duvarinda
ve cevre yag dokusunun biitiinliigiinde bozulma
ve kirlenme, ayrica 6zofagus duvarinda kontrast
tutulumunun olmamasi goriilerek transmural
nekroz gelisimi ongoriilebildi. CT taramasinda
vapilan yanlis kararlari iist GIS endoskopisi
degistirmedi. Sonug olarak, CT scan taramasinin
kostik 6zofageal hasarlanmalarinda transmu-
ral nekrozu saptamak icin miikemmel negatif
prediktif degeri bulunmaktadir ve kostik ajan
icenlerde acil cerrahi kararini verme agisindan
endoskopiden daha iistiindiir. Dahasi, CT scan
daha kolay ulasilabilir ve endoskopiye gore
daha az invaziv bir islemdir.

Pratigimizde, kostik ajan yutulmasi
durumlarinda yalniz CT scan ile degerlendirme
ana protokoliimiizde yer aliyor. Kendi yaklagim
tecriibemize gore acil endoskopi CT scan
yorumlanmasinin zor oldugu durumda yer
aliyor. Ozogastrik kostik yaralanmalarda cerrahi
karar verilmesinde endoskopi tek basina baz
alinmamalidir. Eger CT taramasina ek olarak
endoskopi endikasyonu da konuluyorsa kostik
alimi sonrasi 12-24 saat icerisinde yapilmasi
gerekir.

Hata 3 Paketlenip yutulmus yasa digi
ilaglar icin endoskopi yapmak

Bu yabanci paketlerin endoskopik girisim ile
cikartilmasi kontrendikedir, ¢iinkii bir paket
yirtilirsa veya sizinti seklinde kagagi olursa
sonuglari 6liimciil olabilir. Bu paketler
barsakta durdugu zaman (intestinal
obstriiksiyon semptomlari veya radyografik
goriintiilemelerde paketin takilmasi) veya
sizinti siiphesi durumunda cerrahi islem
yapilmalidir.®

© UEG 2017 Dray and Marteau.
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Hata &4 Yemek batmalarinin endoskopik
cikarimlarini 12-24 saat ertelemek

Cogu yemek 6zofagusta takilir ve Bati
diinyasinda ¢ogu vakada da ise kirmizi et
sorumludur.” Tiikiiriik salgisinda artis acil
endoskopik miidahaleyi gerektiren komplet
6zofagus tikanikligina isaret eder. Diger
vakalarda yemek batmalari 24 saat icerisinde
endoskopik ¢ikariimalidir.® Fakat, bizim
tecriibelerimize gore; fistiil ve perforasyon
riskinden dolayi ayrica hasta rahatlgi ve
taburculugu agisindan 6 saat icerisinde miida-
hale edilmesini dneriyoruz.” Kemik icermeyen
radyotransparan yemek batmalarinin tanisini
koymada ve yerini belirlemede radyolojik
incelemelerin yardimi ¢ok az olmaktadir.
Komplikasyonun klinik belirtileri olmadigi
vakalarda radyolojik degerlendirmenin tanida
ve tedavide ¢ok az yeri olmaktadir, ogu
vakada gerekli degildir ve endoskopik girisimi
erteletmemelidir.”

Endoskopik girisimi beklerken yemek
batmalari icin farmakolojik tedavi denene-
bilir, fakat bu tedaviler acil ya da yari acil
endoskopiyi erteletmemelidir. Yemegin mideye
pasajini kolaylastirma agisindan glukagonun
(1 mg, IV olarak tek basina veya benzodia-
zepin veya nitrogliserin kombinasyonu ile)
etkisi tartismalidir. Glukagon uygulanan
iki bilylik seride sirasiyla 125 hastanin %
33’{inde ve 440 hastanin % 39.5’inde batmis
yemegin gectigini gostermistir; fakat, ikinci
seride hastalarin 16.8’inde spontan gecis
olmustur.®® Glukagonun benzodiazepin kom-
binasyonuyla plaseboyu kiyaslayan randomize
kontrollii bir calismada glukagonun faydasi
gosterilememistir, fakat calismanin istatis-
tiksel giicii zayif kalmistir.® Su ana kadar
buscopanin klinik etkisini gosteren bir ¢calisma
olmamistir. Sonug olarak ASGE rehberleri glu-
kagonun giivenli ve uygulanabilir farmakolo-
jik secenek oldugu fikrini, endoskopik girisimi
onerilen siirelerin disina erteletmedigi siirece
desteklemektedir.**

Hata 5 Sivri uclu veya keskin objelerin
endoskopik ¢ikartilmasini ertelemek

Acik nedenlerden dolayi, keskin veya sivri

uclu yabanci cisimlerin gikartilmasi ertelen-
memelidir. Daha dnce bahsettigimiz gibi

yeni yenilmis yemek acil endoskopik girisim
agisindan kontrendike degildir. Bu sekilde dolu
mideli hastalarda akcigerlere aspirasyon riskini
diisiirmek agisindan genel anestezi esliginde
endotrakeal entiibasyon uygulaniimalidir.
Radyolojik goriintiileme bu durumda zorunlu
degildir ve keskin-sivri uclu cismin ¢ikartilmasi
icin uygulanacak acil endoskopik girisimi
ertelememelidir. Radyolojik gériintiilemenin
zorunlu oldugu durumlarda iki yonlii boyun,

gogiis veya abdominal gériintiiler radyoopak
yabanci cisimlerin sayisini, yerini,
biyiikligilinii ve seklini saptamada siklikla
yeterli olmaktadir.®’ Perforasyon veya
obstriiksiyonun oldugu durumlarda, veya
nonradyoopak nesnelerin varligini ve sayisini
saptamada BT taramasina ihtiya¢ duyulabilir.
X-ray kontrastli grafiler bir¢ok nedenden
dolayr uygulaniimamahidir. ™22 [lk olarak,
boyle bir calisma endoskopik girisimi
erteleyebilir. Ikincisi, kullanilan vizkéz
ajanlar endoskopik goriintiiyii etkileyebilirler.
Uciincii olarak, hipertonik soliisyonlar aspire
edildiginde akciger demine neden olabilirler
ve perforasyon siiphesi oldugunda baryum
kontrendikedir.

Hata 6 Rektal yabanci cisim ¢ikartmak icin
acil alt GIiS endoskopisini planlamak
Rektal yabanci cisimlerin ¢cogu anal kanal
boyunca direkt goriintiilenerek cerrahlar
tarafindan manuel olarak geri ¢ikartilir, komp-
likasyon varliginda ise laparatomi uygulanir.
Biiyiik rektal yabanci cisimlerin ¢ikartiimasinda
alt GIS endoskopisinin ¢ok az faydasi olur, fakat
cikartilacak cismin keskinligi konusunda
cerraha bilgi saglayabilir. Endoskopinin BT
tarama ile, yabanai cisim ¢ikartildiktan sonra
komplikasyon ihtimali olan hastalarda rolii
olabilir. Paketlenmis yasa disi ilaglarin rektum-
dan endoskopik olarak ¢ikartilmaya calisiimasi
ise kontrendikedir.”*

Hata 7 Sindirim sistemi disinda akut,
ciddi karin agrisi nedenlerini gozden
kacirmak

Akut, ciddi karin agrisi siklikla GIS traktinin
veya biliyer agacin akut patolojilerinden
kaynaklanir ve cerrahi aciller diistiniilmelidir.
Fakat, sindirim sistemi disinda da acil tani

ve tedavi yapilmasi gereken ciddi, akut karin
agrilari da vardir. Telefondaki doktor bunlari
unutmamalidir. Ektopik gebelik cocuk dogurma
yasindaki her kadinda disiiniilmelidir. Ml ve
perikardit tanisi icin kardiyak muayene, EKG ve
kanda troponin degerleri degerlendirilmelidir.
Pnémoni tanisi genellikle oskiiltasyon ile
konulurken, bazen tani koymak agisindan
X-ray’e ihtiya¢ duyulabilir. Sitma, orak hiicre
krizi, hepatit, opiat yoksunluk sendromu,
diabetik ketoasidoz, akut intermittant porfirya
ve feokromasitoma tanilari da gézden
kacinlmamalidir.*

Hata 8 Akut abdomen vakalarinda
mezenter iskemiyi diigiinmemek
Mezenter iskemi, hayati tehdit eden sindi-
rim sistemi ve vaskiiler acillerden biridir.

intestinal lezyonlar hala reversibl dénem-
deyken tanisini hizl sekilde koymak dnemlidir.
Intestinal lezyonlarin infarktiise ilerlemesi
yiiksek mortalite oranlarina neden olur
(veya yasayan hastalarda kisa barsak sen-
dromuna).’® Mezenter iskemi tanisi 6zel-
likle yash, ve/veya aritmileri olan ve/veya
vaskiiler komorbiditeleri olan insanlarda
ozellikle siiphelenilmelidir. Artmis laktat
seviyeleri taniyi desteklerken, erken evredeki
normal laktat seviyeleri mezenter iskemiyi
dislamamaktadir.’® Tanisi, intestinal iskemiyi,
vaskiiler okliizyonu gdsteren abdominal
BT-anjiografi ile konulmaktadir.*®

Hata 9 Akut kolitin siddetini
saptayamamak ve dogru tedavi
algoritmasini uygulayamamak

Siddetli akut kolit hayati tehdit edici bir
durumdur ve belirlenilmis tedavi algoritmasi
uygulanilmahdir. Hastaligin ciddiyeti

gozden kaginimamalidir, ideali bu konuda
uzmanlasmis medikal ve cerrahi uzmanlara
yonlendirilmeli ve hizli, yogun sekilde tedavi-
sine baglaniimalidir. Ciddi kolitin tani koydu-
rucu kriterleri; >6 kanh digki/giin ve sistemik
toksisite bulgularidir (nabiz >90, ates >37.8,
Hgb <10.5, sedimentasyon >30 veya CRP >30).
60 yasin iizeri ve komorbiditeleri olan hastalar
mortalite agisindan yiiksek risklidir."”

Ciddi koliti olan tiim hastalarin trombo-
emboli agisindan proflaksi almasi gerektigine
inaniyoruz.”” IV steroide yanit en iyi olarak
tedavinin 3. giiniinde degerlendirilmelidir.
Yanit olmayan vakalarda; siklosporin, inflixi-
mab, takrolimus ve cerrahi tedavi se¢enekleri
arasinda yer alir. Peritoneal semptomlari olan
vakalarda ise kolektomi onerilir."”

Hata 10 Akut fulminan karaciger
yetmezligi olan hastanin tanisini
koyamamak

Akut fulminan karaciger yetmezligi altinda
kronik karaciger hastaligi olmayan hasta-
larda gériilen nadir sendromdur. Ozel tedavi
yaklasimi gerektiren hayati tehdit eden bir
durumdur. Akut karaciger yetmezligi rehberleri
yeni giincellendi®® ve etyolojiyi belirlemek i¢cin
uygulanacak metotlari, bakimin standardi-
zasyonunu ve dzellesmis initelere yapilacak
sevk kriterlerini tarif etmistir. Bu durum,
daha sik goriilen fakat tedavisi tamamiyle
farkh olan karaciger siroz komplikasyonlari
ile karistirlmamalidir. Dogru taniyi koy-

mak acisindan hastanin tibbi gegcmisi ve
kronik karaciger hastaligini diisiindiirecek
semptomlarin varligi veya yoklugu 6nem
tasir. Bir istisna olarak, kronik otoimmiin
hepatitli akut prezentasyonlu, Wilson veya
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Budd-Chiari sendromu olanlarda ensefalopa-
tileri, hatta kronik karaciger hastalig belirtileri
bile olsa akut karaciger yetmezligi olarak
diisiintlmelidir.*®
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IBH medikal tedavisinde yapilan yanlislar ve onleme

yollar

Tim Raine ve Nik Sheng Ding

(iBH) siklig1 yaklastk 0.5-1'dir ve

giderek artmaktadir.! Bir¢ok
saglik sistemi icinde, sadece birinci
basamak hekimligi tarafindan
yonetilen IBH sikhigi cok nadirdir,
ancak genel gastroenterologlarin
sorumluluk alanina girmeye
yetecek kadar da yaygindir. Hastalik
nispeten sessiz bir seyir izliyor
olsa da, bazi hastalar yillar sonra
ciddi, bas edilemeyen problemlerle
karsilasabiliyorlar. IBH’nin nispeten
tahmin edilemeyen prognozu,

[ ]
I nflamatuar barsak hastaliginin

Resim T. Raine’e aittir..

ekstraintestinal belirtilerinin ¢oklu organ sistemlerini etkilemesi ile birlesince, hasta
yonetimine hizli ve bireysel bir yaklagimi gerektirir.

Gercekten de, tedavi eden klinisyen; hemsirelik, cerrahi, radyoloji, histopatoloji ve
sayisiz diger tibbi uzmanlik alanlarini iceren disiplinlerden meslektaslariyla yakin iligki
icinde olmalidir. Crohn ve iilseratif kolit hastaliklarinin patogenezi ve tani yontemleri,
terapotik secenekler ve cerrahi teknikler konusundaki ilerlemeler, son yirmi yilda IBH
yonetimini kokten degistirmistir. IBH’yi tedavi eden hekimlerin karsilastigi zorluk,
potansiyel tuzaklardan kacinarak hasta sonuglarini iyilestirmek icin bu degisikliklerden
faydalanmaktir. Burada, klinisyenin karsisina ¢ikabilecek tuzaklardan bazilarini,
muhtemel kanitlar ve klinik tecriibelerimizle tartisacagiz.

Hata 1 Crohn hastaliginin remisyonunun
siirdiiriilmesinde 5-ASA’larin
kullanilmasi

Crohn hastaliginda bu oral aminosalisilatlarin
(aktif madde 5-aminosalisilik asit [5-ASA])
idame tedavide etkili bir secenek olmadigi
gosterilmistir. Bazilari, kolonik Crohn
hastaliginda remisyon saglamak i¢cin 5-ASA
kullanimini savunuyor olsa da bunu destekle-
mek iin, kolonik Crohn ¢alismalarindan ya

da var olan bakim ¢calismalariin alt grup
analizi ya da meta-analizinden yeterli kanit
sunulamamistir. Tibbi olarak indiiklenen
remisyonun siirdiiriilmesinde 5-ASA ilaglarini
kullanan calismalarin yakin tarihli bir Cochrane
meta-analizi, bu alandaki ilave randomize
kontrol denemelerinin hakli gosterilemeyecegi
sonucuna varmistir.2 Bununla birlikte, boyle bir
meta-analizin yapilmasa bile, tek bir
randomize kontrollii calismanin Crohn
hastaligi icin idame tedavisinde 5-ASA’nin
istatistiksel olarak 6nemli bir yarari oldugunu
gostermedigi dikkat cekicidir. Cerrahi rezek-
siyon sonrasi ince barsak Crohn hastaliginin
remisyonunun siirdiiriilmesi bakimindan

bir miktar fayda saglamakla birlikte, etki
boyutlari son derece kiigiiktiir.> Uzman

goriis rehberi, Crohn hastaliginda 5-ASA
kullanimini 6nermemektedir.** Kanitlara
ragmen, Crohn hastalarinin yaklasik ticte
birinin yonetimi icin 5-ASA ilaglari yaygin
olarak kullanilmakta olup6, bu durum biiyiik
klinik deney merkezlerinde daha iyi bir halde
degildir.” Bu, hafif Crohn hastaligi i¢in ucuz,
toksik olmayan tedavilerin yoklugunun yani sira,
ilk gelistirildiklerinde 5-ASA formiilasyonlari
hakkinda celiskili bilgilerin mirasini yansitiyor
olabilir. Her seye ragmen, tedavilerin ve etkinlik
hakkinda bilgi gelisiminin eksikligi uygunsuz bir
recetelemeyi hakl ¢ikarmaz.

Hata 2 Cerrahiyi tedavi yanitsiziginin bir
sonucu olarak gormek

Tiim veriler, hem Crohn hastaligi hem de
lilseratif kolit icin cerrahi oranlarin diismekte
oldugunu gosterebilir; ancak ameliyat, tiim
IBH hastalari icin gercek bir olasilik olarak
kalmaya devam etmektedir.2® Nedensellige
iliskin kesin veriler eksik olsa da, IBH’nin

Ceviri: Uz. Dr. ilkay Giiltiirk

medikal tedavisindeki gelismeler en azindan
ameliyattaki dusis ile iliskilidir (Sekil 1).
LIRIC calismasi, erken cerrahi miidaha-
lenin potansiyel rolii ile ilgili olarak, cerrahiye
yonelik tutumlara yonelik 6nemli bir egilimi
stirdiirtiyor. LIR!C calismasi, daha dnce cerrahi
veya biyolojik tedavi gecmisi olmayan steroide
ve tiopiirine direngli, nonstriktiire, non-penetre,
ileal hastaligi olan hastalari biyolojik terapi
basamagina gecirerek calismaya katmistir.
Gercekten de, bu tibbi tedavi paradigmasinin
koklii dogasi, calismanin baglamasinin nigin
yavas oldugunu aciklayabilir. Katilimailar
randomize olarak infliximab tedavisine veya
laparoskopik ileal rezeksiyona ayrildi. Bu
temel calismadan elde edilen ilk 1 yillik takip
verileri, medikal tedavi ile karsilastirildiginda
ameliyatin giivenilir, etkili ve uygun maliyetli
oldugu ve benzer kalite skorlaryla iligkili
oldugunu gostermektedir.’® Bu ¢alismadan
elde edilen uzun vadeli sonug verileri ve alt
grup analizi ¢cok hevesle beklenmektedir.
Cerrahi miidahale diisiiniilmesi karari,
mevcut hastalik yiikii ve tibbi seceneklerin
yani sira hastanin tercihi ve psikososyal
faktorleri, ayrica beslenme durumunu da
icermelidir. Bu faktorlerin hepsi bireysel
olarak degerlendirilmelidir, ancak ameliyat
sonrasi iyilesme iizerinde olumsuz bir etkiden
kacinmak icin cerrahi bir yaklagim gerektiginde
duraklatlmamasi da 6nemlidir. Bir hasta
gercekten de operasyon adayliysa, basarili
bir sonug, radyologlar, patologlar, IBH
hemsireleri, diyetisyenler, stoma terapistleri
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* Perianal crohn hastaligi*
* Akut ciddi dlseratif kolit *2
o Striktiire veya penetre crohn hastalig

* Tiim medikal seceneklere direngli veya intolere aktif hastalik

* Kronik steroid bagimlilig

* Biyopsi orneklerinde adenokarsinom, yiiksek dereceli displazi veya multifokal

diisiik dereceli displazi saptaniimasi
* Cocuklarda tedavi basarisizligi

Sekil 1| Cerrahi konsiiltasyonunu gerektiren spesifik senaryolar

ve digerlerinin yani sira calisan cerrahlarin
ve gastroenterologlarin uzmanhgini
gerektirdigi icin, vakalarinin erken taninmasi
ve multidisipliner bir toplantida tartisiimasi
onemlidir.

Hata 3 Ulseratif kolit tedavisinde
cerrahinin bir kiir olarak goriilmesi
G. Gavin Miller’in dedigi gibi; “Burada total
kolektominin ilseratif kolit tedavisinde son
s6z oldugunu gostermek icin higbir girisimde
bulunulmadigi gibi, bu hastaliktan muzdarip
hastalarin cogunlugu icin de dogru tedavi
oldugunu ima etmek miimkiin degildir. Fakat,
bir gemi batarken, memnun olunmasa da bir
can kurtaran tek umut olabilir”.* Total
kolektomi, siddetli iilseratif kolit i¢in bir tedavi
olarak 1940’larin sonlarinda Miller tarafindan
on plana gikartildi. 0 donemde etkin tibbi
tedavilerin azlig| goz oniine alindiginda,
cagdas stoma cihazlarinin kabaligina ragmen,
cerrahi yaklasimlarin giderek yayginlastig
sasirtici degildir. Giinlimiiz hastalar,
perioperatif tedavide, intraoperatif tekniklerle
ve stoma cihazlarinda bilyiik gelismelerin
avantajina sahiptir. Bircogu laparoskopik
olarak artan sekilde ileoanal kese ameliyatini
tercih edecektir. Belki de bu orta dereceli/
siddetli hastaligin tibbi tedavisi i¢in secenekler
sinirli oldugundan cerrahi, iilseratif kolit igin
kesin tedavi olarak algilanmasina neden
olmustur. Gergekten de, medikal tedavide son
yillarda kaydedilen ilerlemelere ragmen,
tilseratif kolit icin elektif kolektomi oranlari, son
yirmi yilda beklenilen hizda azalmamistir.®

Bazi hastalar icin belirtilerden kurtulma
arzusu, daha ileri tibbi tedaviyi diisiinme
istegine hakim olsa da cerrahi sonrasi durum
hakkinda uygun danismanlik almalarini
saglamak onemlidir. En miisait zamanda,
‘normal’ pos islevi, pos iltihabi ve pos revizyon
cerrahisi ihtiyaci acikca belirtilmelidir.
Ameliyatin cinsel aktivite ve dogurganlik
tizerindeki etkisi de dikkate alinmali ve
tartistimalidir. (bkz. Hata 7)

ilgili islemler, biiyiik oranda yara izi birakan
ve geri dondiiriilemez oldugu icin, hastalar

dikkatlice secilmeli, uygun sekilde goriisiilmeli
ve psikolojik olarak hazirlanmalidir. Cogu icin,
denenilmemis bile olsa, tiim alternatiflerin
dikkate alindigini bilmek 6nemlidir. Bu giivence
hastalar agisindan, tibbi ve cerrahi ekipler
arasindaki yakin irtibatin belirgin oldugu
merkezlerde daha kuvvetli hissedilecektir ve
medikal yanitsizligin ardindan tek care olmak-
tan ziyade, cerrahi ekiple daha erken goriisiip
onlara karar verme acisindan yeterli zaman
birakilmalidir. (bkz. Hata 2)

Bir stoma hemsiresi ve kolektomi yapilan
hastalarla deneyimleri ve beklentileri
tartisabilmek cerrahiyi diisiinen hastalar
icin de yararli olabilir. Cerrahiye olan ihtiyaci
azaltacak veya erteletecek tibbi tedaviler bazi
hastalarda, 6zellikle hastaligin etkisini absorbe
etmek igin yeterli zamani olmayan yeni tani
koyulan hastalar veya daha geng insanlarda éne
¢ikabilir. Bir sonraki tibbi tedaviyi planlarken bile
ameliyat ihtimali hakkinda hassas ama diiriist
tartismalar, hastalara bu secenekleri diisiinme
ve hazirlanma firsati sunacaktir.

Hata & Klinik uygulamada yanhs
sonuglarin kullanilmasi

Crohn hastalig aktivite indeksi (CHAI)

veya Harvey-Bradshaw indeksi (HBI) gibi
semptom bazli puanlama endekslerinin
kullanimi hastalik siddetinin bir gostergesi
olarak gercek inflamatuvar yiikiin yanls bir
sekilde degerlendirilmesine neden oldugunu
gostermistir.”** Yine de, ulusal recetelendirme
yonergeleri siklikla biyolojik tedaviye fon
saglanmasini belirlemek icin bu indekslerin
kullaniimasini zorunlu kilmistir.

Klinik calismalarin sonlanim noktalar
tedavi yanitini degerlendirmek icin biyokim-
yasal, endoskopik ve histolojik parametrelerin
kullanim 6nemini yansitacak sekilde degisti,
sonugta bu parametrelere dayanilarak
tedavi yaniti alinan hastalarin uzun vadeli
sonuglarmin iyilestigi asikardir.® Ayni
zamanda, klinik, endoskopik ve biyokimyasal
parametreler ile zamaninda degerlendirilen
hastanin uygun tedavi diizenlenerek daha iyi
sonuglar elde ettigini gosteren randomize
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kontrollii calismalar mevcuttur.”* Crohn
hastaligi olup erken endoskopik yanit
alinamayan hastalarda erken tedavi diizen-
lenmesinin hastayla ilgili orta/uzun vadeli
sonuglari etkileyip etkileyemeyecegi 6nemli bir
sorudur ve devam eden REACT2 ¢alismasinin
konusudur. (clinicaltrials.govNCT01698307,
heniiz sonuglanmadi). Dahasi, rutin klinik
uygulamalarda hangi sonuglarin en anlamli
oldugu belirsizdir.?

Bu noktalar iizerinde mutlak netlik
eksikligi, pragmatik olarak izlenebilecek
degiskenlere daha fazla dikkat etmeye yonelik
bir kaymayi engellememelidir, CRP diizey-
lerinin normallesmesi, fekal kalprotektinin
diismesi ve endoskopik, histolojik ve
radyolojik bilgilerin dikkate alinmasi gibi.
CALM calismasi, tek basina klinik indekslere
dayanan tedavi ile karsilastirildiginda, kliniksel
indekslerin yani sira biyokimyasal paramet-
relerdeki tedavide artisa dayanan kompozit
bir yaklasimin 48 haftada Crohn hastaliginda
endoskopik yanitlarin belirgin sekilde ilerle-
mesine yol actigini gostermistir.”

Hata 5 Hatali basamak tedavisi
Gliniimiizde tedavi edilemeyen hastalik

riski yiiksek hastalarin giivenilir bir sekilde
tanimlanmasi icin dogrulanmis biyolojik
belirte¢ bulunmadigindan, ¢agdas tedavi
algoritmalari, tedaviye yanit vermeyen kisilerin
objektif 6nlemleri kullanarak erken belirlen-
mesine yonelik artan bir vurguya ragmen,
“basamak tedavisi” yaklagimi benimsemeye
devam etmektedir.** Basamak tedavisi modeli
baglaminda, durumlarini kontrol etmekte
basarisiz, uygun olmayan ilaglar ¢ok uzun siire
tiiketen hastalardan kaginmak icin tedavilerin
zamaninda yiikseltilmesinin esas oldugu

yaygin bir sekilde bilinmektedir.

Tedavi 6ncesinde, mevcut tedavinin optimal
bir sekilde kullanildigindan ve hastanin su
anki semptomlarinin aktif IBH'yi yansitan
semptomlar oldugunu saptamak ¢ok
onemlidir. ilk uyari, tedaviye uydugunun
degerlendirilmesini ve mevcut tedavilerin
degerini maksimize etmeye yardimci
olabilecek uygun doz optimizasyonu ve
tedavisel ilag izlemesini gerektirir. Ikinci bir
nokta, IBH hastasinda mevcut olabilecek tiim
alternatif teshislerin dikkate alinmasini
gerektirir; bunlara, IBH hastalarinin
yaklasik iicte birinde mevcut olan fonksiyo-
nel semptomlar da dahildir. IBH’si olan
bir hastada gastrointestinal semptomlarin
kétiilesmesinin diger 6nemli nedenleri
arasinda enfeksiyonlar (6rn., Clostridium
difficile ve CMV), NSAID kullanimi, ince barsak
bakteri iremesi ve safra tuzu malabsorp-
siyonu yer alir (son iki hastalik daha ¢ok
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ileogekal rezeksiyon gecirenlerde goriiliir). Bu
yaklasim, herhangi bir tedavi degisikliginden
once uygun klinik, endoskopik, biyokimyasal,
mikrobiyolojik ve radyolojik degerlendirmeyi
zorunlu kilmaktadir. Digki kalprotektin testinin
artan kullanilabilirligi siiphesiz bu konuda
yardimci olmustur (bkz. Hata 4) ve klinik
semptomlar gériilmeden bir IBH alevlenmesini
ongorebilir.®

Testlerin IBH hastalarinda ve farkli kolonik
tutulumu olan IBH subgruplarinda farkli
sonuglar vermesi neticesinde, dnerilen kestirim
degerlerinin sinirlari ile ilgili kafa karnstirici
degerler ortaya atilmasi genellikle post-hoc
ve retrospektif analizlerin sonucudur. Digki
kalprotektinin bu baglamda en iyi sekilde
kullaniimasinin, remisyon siiresince seri
degerlendirmeyi icerebilecegine inaniyoruz,
dnemli bir gidisin incelenmesini hizlandirarak
bir arastirmanin yapilabilecegi bir taban cizgisi
olusturmak istiyoruz.

Hata 6 Kortikosteroidlerin gereksiz
kullaniimasi

Kortikosteroidler hem Crohn hastaliginda hem
de Ulseratif kolitte remisyonun indiiksiyonu i¢in
etkilidir, ancak geleneksel formda veya budeso-
nid olarak idamede etkili degillerdir.”?” Buna
ek olarak, kortikosteroidlerin artmis enfeksiyon
riski, avaskiiler kemik nekrozu, duygu durum
bozuklugu, hipotalamik-pitiiiter-adrenal eksen
baskilanmasi, osteoporoz, Cushingoid goriiniim
ve hipertansiyon gibi iyi belgelenmis yan etkileri
vardir.®® immiinomodiilatérler ve biyolojik
tedavilerle karsilastinldiginda, IBH hastalarinda
artan morbidite ve mortalite i¢in kortikoste-
roidlerin uzun siire kullanimi en biiyiik risk
faktorii olmayi siirdiirmektedir.?® Tedavi
alanindaki ilerlemelere ragmen, 1994-2008
yillari arasindaki tanidan sonraki ilk 5 yil icinde
IBH hastalari icin steroid maruziyetine iliskin
goreceli risk % 50’dir.*

‘Steroidsiz remisyon’ basarisi, profesyonel-
ler ve hastalar tarafindan bir tedavi hedefi
olarak kabul edilmektedir.?**2 Avrupa Crohn ve
Kolit Orgiitii (ECCO) rehberleri, uzatilmis veya
tekrarlayan kortikosteroid kullanilmasindan
kaginilmasini vurgular ve kortikosteroid
bagimlisi hastalarin veya bir yilda birden
fazla steroid alan hastalarin tedavisinde
up-regulasyon yapilmasini nermektedir.” *
Bununla birlikte, kortikosteroid bagimhligi ve
tekrarlayan kortikosteroid receteleme oranlari
yiiksek kalmaya devam etmektedir ve zaman
icerisinde cok az degisiklik olmustur.® Ingiltere
genelinde IBH klinigine gelen 1,176 secilmemis
ayakta tedavi goren hasta bir kohortta
kortikosteroid bagimliligi veya fazlahg
lizerine yapilan bir ¢alismada, steroid
bagimhhgi oranlar % 14.9'dan fazla; bu

hastalardan alinan tablolarin uzman incelemes-
ine gore asir doz regetelemeyi

6nlemeye yonelik alinan tedbirlerin vakalarin
yaklasik yarisinda uygunsuz veya yetersiz
oldugunu ortaya koydu.* Belirlenen 6zel
problemler arasinda, doktorundan habersiz
kendi basina steroid kullanan hastalarin yani
sira, regete edilmis yetersiz doz veya yetersiz
stire steroid kullanan hastalar vardi.

Son olarak, perianal Crohn hastalig olan
hastalarda fistiillerin tedavisinde kortikoste-
roidlerin rol oynamadigini hatirlatmak
énemlidir ve kullanimlari apse ve sepsis riski
ile iligkilidir.>® Birlikte ele alindiginda, bu
bilgiler, iyi konfigiire edilmis ve yanit veren IBH
takibinin bir parcasi olarak hastalardaki steroid
kullanimini belirlemek ve izlemek igin artan bir
ihtiyaci ortaya koymaktadir.

Hata 7 Cinsellik hakkinda konugmamak
Sasirtici derecede yaygin bir yanhs anlayis,
kronik hastaligi olan hastalarin cinsel olarak
aktif olmadigi, cinsel aktiviteyi 6nemli
saymadigi ve hamile kalamayacagidir. Aslinda,
IBH'li hastalardaki cinsel aktivite, hasta
degerlendirmelerine dayali olarak gelistirilen
ve gecerliligi onaylanmis hastaliga 6zgii

yasam kalitesi (QOL) skorlarinin bir parcasini
olusturur.? 3 Bununla birlikte, aktif hastaligi
olanlar beden-imajindan memnuniyetsizlik

ve cinsel tatmin sorunlari yasarlar.*® Cerrahi
gecirmemis lseratif kolit hastalarindaki
fertilite normal, Crohn hastasi olan kadinlarda
ise sadece alevlenmelerde daha diisiik fertilite
goriilmektedir.* Bununla birlikte, dogumlarin
gercek oranlariyla élciilen IBH hastalarinda
dogurganlik, genel popiilasyondan ¢ok daha
diisiik gibi gériinmektedir**; bu da “goniilli
cocuksuzluk” kavramina yol agmaktadir. Bu
muhtemelen yanlis bir isimdir, ¢iinkii IBH
hastalarinda goniillii cocuksuzluk oranlari ile
gebelikte IBH etrafindaki bazi temel gerceklerle
ilgili bilgi seviyeleri arasinda dogrudan, ters
korelasyon gosterilmistir.*? Genel olarak, bu
temel bilgi testlerindeki hasta skorlari diisiiktiir
ve gebelik sirasinda IBH tedavilerinin giivenligi
konusunda yaygin olarak yanlis anlamalarda
bulunmustur.*>* Bu gozlemleri toparlamak
gerekirse, bizim dnerilerimiz:

IBH'nin etkisinin degerlendirilmesi digki
sikhgi, rektal kanama ve karin agrisi ile ilgili
basit arastirmalarin Gtesine gecerek cinsel
islevleri de iceren bir hastanin hayatinin
diger alanlarini kapsar. Bu QOL dl¢iimleri
giderek klinik arastirma verilerine dahil
edilmektedir ve bu alanlardaki potansiyel
yeni tedavilerin etkilerine dikkat edilmelidir.
o Ureme yasindaki hem erkek hem de

kadin IBH hastalarinin IBH’nin ve iliskili

tedavilerin dogurganlik lizerindeki etkileri
konusundaki danismanligi, prekonsepsiyon
asamasinda baslamalidir. Bu tartismaya
baslamadan 6nce bir hastanin veya esin
hamile kalmasini beklemek, hastalari
sinirli, sikhkla hatal bilgilere dayanan
onemli yasam kararlari vermeye birakma
riskiyle karsi karsiya birakir.

e Gebeligi diisiinen kadin hastalar icin,
kullandigi tiim ilaglarin gézden gecirilmesi,
giivenliklerinin gozden gegirilmesi, hastaya
ilag birakmasinin gebeyken atak gecirme
riskini artirabilecegini ve bu ataklarin
gebelige olumsuz etki edebilecegini
belirten bir n hazirhk yapiimasi énemlidir.

IBH'yi ve iireme ile ilgili konulari daha
detayh bir sekilde tartisma, Kanis ve van der
Woude'in, “inflamatuar barsak hastaliklarinda
tireme ile ilgili hatalar ve bunlari 6nleme
yollan” adli diger makalede bulunabilir.*

Hata 8 Basarili abse drenaji ile perianal
Crohn hastaliginda biyolojik tedavinin
geciktirilmesi

Crohn hastaliginda perianal komplikasyonlarin
gelisimi, cerrahi rezeksiyon ve anti-TNF teda-
visine cevap vermeyen hastalarda daha kot
bir prognoza isaret etmektedir.** Tiim Crohn
hastalarinin yaklasik % 35’i hastalik seyrince
en az bir kez fistiil rahatsizhgi yasamaktadir,
bunlarin % 54°(i perianaldir ve hastalk yiiki
ile yakin iliskilidir. Kombine cerrahi ve medikal
tedavi, hastalar icin daha iyi sonug vermektedir.
Burada kanitlara ragmen esas sorun, sepsisin
ilk cerrahi kontrolii sonrasinda biyolojik teda-
vinin baslaniimasinda gecikme yasaniimasi ve
bunun da tibbi tedavinin yetersiz kalmasina ve
iyilesmenin gecikmesine neden olmasidir. 2016
yilinda Ug biyiik Birlesik Krallik egitim hastane-
sinde yapilan aragtirmada, ortaya ¢ikistan anti-
TNF tedavisine kadar gegen ortalama gecikme
204 giindii ve bunlara ilk cerrahi konsiiltasyon-
dan sonraki gecikmeler dahildi. Kuskusuz, ilk
tedavide uzman olmayan ekiplerin katilimi da
dahil olmak iizere, gecikmeye katkida bulunan
birkag faktor vardir; ancak, cerrahi meslektaslar
ile devam eden iletisim ve uygun antibiyotik
tedavisiyle, drene edilmemis sepsisle ilgili
endiseler nedeniyle anti-TNF tedavisinde
herhangi bir gecikme ortadan kalkabilir.*’

Hata 9 IBH’li hastalarda uygun olmayan
endoskopik takip

Uzun siiredir koliti olan hastalarda displazi
gelisim riski nedeniyle endoskopik takip
yapilmasi gerekmektedir. Bu tiir hastalarda,
ECCO klavuzlari, semptom baslangicindan
yaklasik 8 yil sonra baglayan kromoendoskopi
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veya beyaz i1sik endoskopisi ile mukozanin
kapsamli ve eksiksiz endoskopik gézetim
gereksinimini vurgular.®® Ayni kilavuzlara
gore, baslangi¢ tarama kolonoskopisinde
sessiz kolit ve hastalik histolojik aktivitesi
bulunmayan, kolorektal kanser yoniinden
onemli bir aile Gykiisii olmayan veya primer
sklerozan kolanjit (PSC) tanisi almayanlarda,
izlem kolonoskopisi 5 yil icerisinde yapiimalidir.
Aksine, ABD kilavuzlari dahil olmak iizere diger
kilavuzlar, yukarida agiklananlar gibi diisiik
riskli hastalarda bile yilda bir kez daha sik
gozetim yapilmasini dnerir.”* En son veriler,

diizenli gozetim ihtiyacini belirleyenin inflama-

tuvar yiik oldugunu ortaya koymaktadir.* Risk
degerlendirilirken g6z 6niine alinmasi gere-
ken diger onemli faktorler arasinda hastalik
yayginhgi, hastalik siiresi, PSC, aile dykiisii
olan sporadik kolorektal kanser, displazi ve
endoskopik ve histolojik inflamasyon siddeti
vardir. Riskin kisisellestirilmesi, ECCO’nun
onerdigi yaklasimin temelini olusturur
(Tablo 1) ve daha diisiik riskli kisilerde
uygunsuz ve gereksiz endoskopinin
azaltilmasina yardimci olabilir.

Hata 10 Veno6z tromboembolik hastalar
icin yetersiz antikoagiilasyon proflaksisi
Genel ven6z tromboemboli insidensi (VTE),
IBH’si olan hastalarda genel popiilasyon-
dan iki kat daha fazladir ve iilseratif kolit ile
Crohn hastaligi arasinda fark yoktur.” VTE,
IBH’li hastalarda morbidite ve mortalitenin
onemli ve 6nlenebilir bir nedenini temsil
eder. VTE riski, altta yatan hastalik aktivite-
siyle iliskilidir ve hastane yatis donemlerinde
biiyiik oranda artmaktadir®®, bu hastalarda
proflaktik antikoagiilan, 6rn. diisiik molekiil
agirlikli heparin verilmelidir.***” Kanamanin
siddetli oldugu durumlar haricinde, bu tedavi
hastaliga baglh gastrointestinal kanamalarda
da verilmelidir. Cogu VTE, son zamanlarda
hastaneye yatirilmasi gibi risk faktorlerine

sahip hastalarda ayakta tedavi ortaminda
ortaya ¢tkmasina ragmen®, kabul sirasinda
uygun antikoagiilasyon sonrasi ayaktan hasta
VTE riskini azaltmaktadir.*® Aktif hastaligi olan
ayaktan hastalarda rutin tromboprofilaksiyi
destekleyecek hichir kanit bulunmamasina
ragmen, daha 6nce VTE atag gibi risk faktcrleri
tasiyanlarda aktif hastalik sirasinda profilaksi
diisiintilmelidir.” Birka¢ biiyiik popiilasyona
dayali calismada gosterildigi gibi, artmis

VTE riski, miyokard enfarktiisii ve inme dabhil
olmak iizere arteriyel tromboemboli ile iligkili
hastalik riskinde ihmli bir artis ile paraleldir.
Altta yatan hastalik aktivitesinin kontrol altina
alinmasinin bu riskleri azaltabilecegine dair
sinirli kanit bulunmaktadir ve hastalara, sigara
icimi de dahil olmak iizere kardiyovaskiiler
hastalik icin degistirilebilir risk faktorlerinin
6nemi konusunda danismanlik verilmelidir.*
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Non-alkolik yagh karaciger hastaliginda yapilan

hatalar ve bunlari onleme yollari

Sarah A. Townsend ve Philip N. Newsome

asiri alkol tiiketiminin olmadigi durumlarda

karacigerde fazla yaglarin (trigliseridlerin)
birikimi olarak tanimlanir. Hastaligin siddeti basit
bir yaglanmadan (non-alkolik yagli karaciger),
non-alkolik steato-hepatite (NASH), fibrozise, siroza
ve potansiyel hepatoseliiler karsinom veya karaciger
nakline kadar gesitlilik gosterebilir. NAYKH’nin Bati
toplumunun % 25’ini etkiledigi diisiiniilmektedir?
ve tiim diinyada karaciger naklinin en ¢ok artan
endikasyonu olmaktadir.? Etkiledigi hastalarin
% 70’i obez® ve metabolik sendrom ile giiclii
baglantisi vardir. NAYKH yonetimi bu yiizden
multi disipliner bir yaklagim gerektirmektedir.
Sadece progresif karaciger hastaligi riski olan
hastalar belirlemek degil ayni zamanda uzun
donemde karaciger ve kalp hastaliklarinin
mortalite-morbiditesinin azaltilmasina katki
saglar. Biz de NAYKH yonetiminde hekimler
tarafindan yapilan ana yanhsliklari vurguluyoruz ve bu
durumlarin yonetiminde kanita dayali veya tecriibeye dayali bir yaklasim
sunuyoruz.

N on-alkolik yagh karaciger hastaligi (NAYKH);

© Can Stock Photo/alila.

Hata 1 Normal alanin amino transferaz
degeri, 6nemli karaciger hastaligi yok
demektir.

Anormal karaciger enzim yiiksekligi, bir
hastanin NAYKH klinigine yonlendirilmesi-
nin muhtemelen en sik nedenidir. Fakat,
¢ogu calismanin da gosterdigi gibi hastalarin
% 30’unda ALT seviyeleri normal olabilir®. ALT
seviyesi <30 IU/U'nin altinda olanlarda, 30-75

hastaligini dislamada yardimai olur. Alternatif
etyolojiler tedavi edilebilir olabilir (6rn. HCV
enfeksiyonu) ve bu yiizden diisiiniilmeli ve
dislanmalidir. Eger yapilan tetkikler NAYKH
klinigini tam olarak karsilamiyorsa, taniyi
karaciger biyopsisi ile dogrulamak
gerekebilir.

IU/L olanlara gére daha az yaglanma goriil- Hata 3 Eger non-invaziv testler normalsa

mesine ragmen; fibrosizin tiim spektrumu siroz
dahil olmak iizere ALT seviyesi <30 IU/L altinda
olanlarda goriilebilir.’ Bu nedenle USG de yagli
karaciger saptanilmasi, ALT seviyeleri normal
olsa bile ileri arastirmayi gerektirir.

Hata 2 NAYKH igin risk faktorleri tagiyan
hastalarda, karaciger hastaliginin

diger potansiyel nedenlerini kontrol
etmemek

Hasta metabolik sendromun tiim ozellikleri-
ni de tasisa, karaciger semptomlarina eslik
eden diger etyolojilerin de yol acabilecegini
hatirlamak énemlidir. Detayli alkol anamnezi
gereklidir; genel olarak ulusal kil avuzlarin
altindaki alkol alimi alkole bagli karaciger

fibrozis olmamasi, yiikselmislerse siroz
olmasi gerektigine inanilmasi

NAYKH hastalarinda fibrozisi belirlemede

altin standart karaciger biyopsisi olmasina
ragmen, tiim hastalar biyopsi doku 6rnegi
alinmasina razi olmuyor. Non-invazif metotlar
karaciger biyopsisi yerine kullanilarak hem
degerlendirmeyi kolaylastirip hem de biyopsiye
bagli istenmeyen riskleri 6nlemis oluyor.
Transient elastografi veya Fibroscan >7.9 kPa
cut-off 9 kPa degeri kullanip % 91 sensitivite ve
% 75 spesifite ile 6nemli (F3) fibrozisi sapta-
yarak bu konuda fayda saglamaktadir.® Ancak,
transient elastografinin sonuglari her zaman
dogru olmayabilir ve klinik tablo ile dikkatli bir
sekilde korele edilmesi gerekmektedir. Eger
non-invazif testlerin sonuglar klinik tablo ile

Ceviri: Uz. Dr. ilkay Giiltiirk

uyumsuz gelirse, hastaligin evresini belirleyici
biyopsi diisiiniilmelidir.

Hata & NAYKH icin farmakolojik tedavinin
olmadigina ve uzmanina yonlendirmenin
fayda saglamayacagina inanmak

Su anda NAYKH i¢in onaylanmis bir farma-
koterapi olmamasina ragmen, bu hastalarin
tedavi edilmeyecegi manasina gelmemektedir.
Fibrosiz evresi, karaciger iliskili morbiditenin
en dnemli gostergesidir’, ve bu hastalar
dogru sekilde evrelendirilerek siroza ve HCC
riski yiiksek olanlar belirlenilmeli ve dogru
yonetilmelidir. Ek olarak, NAYKH olan
hastalarda kardiyovaskiiler hastalklar
mortalitenin birincil nedenidir, tahmini

% 40’inda®, metabolik sendromun 6zel-
liklerinin proaktif yonetimi (6rn. Tansiyon ve
kolestrol diizeylerini diisiirmek, kilo kaybi)
fibrozisin progresyon ve uzun dénem kardiyo-
vaskiiler mortalite riskini diisiirmektedir.

Kilo almak, fibrosiz progresyonunun en iyi
belirteclerindendir.’ Bunun tersine, >% 7 kilo
kaybinin fibrozisi gerilettigi gosterilmistir®,
BMI >% 30 hastalarin kilo yonetim
uzmanlarina bagvurmalari tesvik edilmelidir.**
Ayrica, elafibranor ve obetikolik asit gibi ilaglar
faz 3 calismalarinda umut vadetmektedir ve
hastalarin klinik calismalara katiimindan fayda
gorebilecegi diisiiniilmektedir.

Hata 5 HIV pozitif hastalarda anormal
karaciger test sonuglarinin tamamiyla
antiretroviral ilaglara bagl olduguna
inanilmasi

Antiretroviral ilaglarin serum transaminaz
diizeylerini yiikselttigi bilinmesine ragmen?,

© UEG 2017 Townsend and Newsome.
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HIV infekte bireylerde NAYKH prevelansi
% 35, fibrozisin ise % 22 civarinda
oldugu tahmin edilmektedir.”* Bu sebe-
pten, HIV infekte popiilasyonda NAYKH
gozden kacirilmamalidir. HIV'li bireylerde
NAYKH sikliginin nedenleri tam olarak
anlasilamamistir ve ¢ok faktorli olabilecegi
disiinilmektedir. En sik iki neden; birincisi,
ART tedavisinin basarisi yasli ve obez popiil-
asyonun artisa neden olmasi* ve ikinci olarak
metabolik sendromun sikhgimin
HIV infekte bireylerde yiiksek olmasidir
(saglikh kontrol grubuna gore tahmini iki
kat daha fazla).*

HIV enfeksiyonu ve/veya antiretrovi-
ral tedavi, artmis i¢ organ yaglanmasi,
karacigerde trigliserid birikimi, mitokon-
driyal hasar, endotelyal stres, ve bakteriyel
translokasyona sebep olarak insiilin direnci
ve metabolik sendromda artisa neden oluyor.
Bu degisiklikler viral yiik veya CD& sayisindan
bagimsizdir; fakat zidovudine, stavudine veya
didanosine gibi niikleozid revers transkriptaz
inhibitorlerinin ve indinavir, ritonavir gibi
proteaz inhibitérlerinin kullanimi artmig
NASH riski ile iliskilidir.” Yeni jenerasyon
ART’lerin daha iyi metabolik profile sahip
olduklarina inanilmaktadir ve HIV iliskili
NAYKH hastalarinin tedavilerinde
diisiiniilmelidir.

Hata 6 F2 fibrozisli bireyin progrese
olacagina, digerlerinin sadece benign
hastalik olduguna inanilmasi

Bazal fibrozisin siroza gidiste 6nemli bir
gosterge olduguna inanilmaktadir, ama cesitli
faktérler fibrozisin progresyonuna etki
etmektedir ve bireylerin % 30’unda fibrozis
regresyonu goriilmektedir.’*** Hastaligin
progresyonuna etki ettigi gosterilmis risk
faktorleri BMI ve diyabettir.’*2%2 Bundan
dolay; 35 yasinda obez, diyabeti ve evre 1-2
fibrozisi olan ve kilo almaya devam eden
bireyin, 70 yasinda evre 3 fibrozisi olana gore
daha fazla endise duymasi gerekmektedir.
Tabii ki, steatozisin derecesi ile fibrozisin
progresyonu ve NASH histolojik tanisi arasinda
korelasyon gosterilmemistir.

Hata 7 Hastanin karaciger nakli veya
bariatrik cerrahi i¢in ¢ok yasli, obez veya
yiiksek riskli olduguna inanmak

lleri yasa ve obezite gibi komorbiditelere
ragmen, NAYKH icin yapilan karaciger naklinin
sonuglari, diger endikasyonlar icin yapilan
nakillerle benzer sonuglari gostermektedir.
Bu sebepten dolayi, potansiyel transplant
adaylari yaslari ve obeziteleri nedeniyle gézden
kaginlmamaldir. Kisa donem (30 giin) ve orta

dénem (5 yil) BMI >40 olanlarda karaciger
nakli sonrasi mortalite oraninin artma ihtimali
olmasina ragmen, ki bu sebepten dolayi
dikkatli degerlendirme yapilmasi lazimdir.
Nakil listesi i¢in, sistemik rewiev ve metaanaliz
bu durumu desteklemektedir.?® Obeziteli ve
NAYKH’li hasta se¢iminde ve post-op bakimda
edindigimiz tecriibeler nedeniyle mortalite
oranlarimiz yakin gelecekte daha iyi duruma
gelecektir. Ayni sekilde, bariatrik cerrahi riski,
dekompanse siroz ya da portal hipertansiyon
hastalarinda daha yiiksek olmasina ragmen®,
bircok ¢alisma laparoskopik bariatrik ameliyat
geciren kompanse sirozlu hastalar icin
miikemmel sonuglar bildirmistir.***? Bu
nedenle, ciddi karaciger hastaligi olanlar bile
kilo verme prosediirlerinden diglanilmamaldir.
Her iki durumda da, hastalar bu alandaki
tecriibeli merkezlere sevk edilmelidir,

bdylece faydalari ve zararlar dikkatlice
degerlendirilebilir.

Hata 8 Sirozu olan hastanin sonunda kilo
kaybi olacagina emin olmak

Siroza ilerleyen hastalarda kilo kontroli, siroz
olmayanlara gore ¢ok daha zor olmaktadir.
Cogu hasta, hastalik ilerlemesi sirasinda kilo
vermeyi arzu ederken, sirozlu hastalarda kilo
kaybi sarkopeninin baslangicini ve protein kalori
malniitrisyonunu isaret edebilir. Bu durumda
karaciger disi kanserler ve HCC gelisimi
diisiiniilmelidir. Karaciger transplantasyonu,
son donem karaciger hastalig olan hastalar
icin endike olabilirken; diyabetin potansiyel
komplikasyonuyla birlikte sarkopenik obezite
olanlarda beslenme durumunu optimize etmek
icin deneyimli bir diyetisyenden bilgi alinmasi
onerilir.

Hata 9 NAYKH icin karaciger
transplantasyonu yapilan hastalarin takibe
veya tedaviye ihtiya¢ duymayacagini
diisiinmek

NASH icin yapilan karaciger transplantasyo-
nunun klinik sonuglari, diger endikasyonlar
icin yapilan nakillerle benzer bulunmustur,?2?
5 yillik yasam sansi ise yaklasik % 76’dir.%
Bununla birlikte, nakil sonrasi hastalarda
kardiyovaskiiler hastaliktan 6liim riski yiiksek
kalmaya devam etmektedir®, bu yiizden
klinisyenler kardiyovaskiiler risk faktorleri olan
hastalari tedavi ederken uyanik olmalidir.
Ayrica nakil sonrasi popiilasyonda NAYKH
rekiirrensi sik gériilmektedir; tekrarlayan
NASH, hastalarin % 40’inda goriilmekte

ve hastalarin % 20.6’sinda fibroz koprisii
olusturmaktadir.?** Bu nedenle, bazi uzmanlar
transplantasyon sirasinda bariatrik cerrahiyi
savunurlar.®®
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Hata 10 NASH’i olan hastalarda anti
diyabetik secimini yaparken dikkat
etmemek
Diyabeti olan NAYKH hastalarinda glisemik
kontrolii saglarken, kiloyu etkilemeyen
ilaglarin, hatta kilo vermeyi tesvik eden
ilaglarin kullanilmasi tercih edilir. Sodyum
glukoz ko-transporter 2 (SGLT2) inhibitorleri
tiriner glukoz atilimini kolaylastirir ve hem
plazma glukoz seviyelerini iyilestirmek hem
de kilo vermeyi saglamak agisindan tip 2
diabetes mellitus (T2DM) olan hastalarda
kullanilirlar.3* NAYKH’li fare modellerinde,
SGLT2 inhibitérlerinin ayrica, steatozu,
inflamasyonu ve fibrozisi iyilestirerek yararl
oldugu gosterilmistir.>*3 T2DM’li hastalarda
calismalar ipragliflozin ve canagliflozinin ALT
diizeylerini dlizelttigi g6stermistir.3*
insiilinin sekresyonunu uyaran bir barsak
kaynakli hormon analogu olan glukagon
benzeri peptit-1 (GLP-1), glukagon salinimini
azaltir, istahi bastirir ve gastrik bosalmayi
geciktirir.* Diyabetli hastalarda glisemik
kontroliin iyilestirilmesi ve kilo vermenin
yani sira, klinik bir aragtirmada liraglu-
tidin NASH’nin rezoliisyonunu artirdigini
gostermistir. NASH ve fibrozlu hastalarda
semaglutidin kullanimi su anda faz 2
calismasinda arastirilmaktadir. Ek olarak, hem
SGLT2 hem de GLP-1 ilag siniflarinin kardi-
yovaskiiler mortaliteyi iyilestirme potansiyeli
oldugu gosterilmistir.*>“¢
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Helicobacter pylori enfeksiyonunun tedavisinde yapilan

hatalar ve bunlari onleme yollari

Anthony 0’Connor ve Colm 0’Morain

rup 1 karsinojen olarak bilinen
G H. pylori enfeksiyonu, diinya

genelinde dnemli bir morbidite
ve mortalite sebebidir. Milyarlarca insan,
H. pyloriile enfektedir; fakat, Avrupa’nin pek
cok bolgesinde, H. pylori enfeksiyonunun
insidansi azalmaktadir. Hollanda’da yapilan
bir calisma, 1935 ve 1946 yillar arasinda
dogan kisilerde goriilen % 48 oranindaki
seroprevalansin, 1977 ve 1987 yillari arasinda
dogan kisilerde % 16 oraninda goriilerek azaldigini gostermektedir.! Bununla birlikte son
yillarda, enfeksiyonlarin tedavisinin yetersiz yapildigi toplumlarda ¢ok sayida hasta olmasi
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sebebiyle, H. pylori tedavisi eradikasyon oranlari diismektedir. Eradikasyon tedavisinin
basari oraninda azalmaya sebep olan sorunlarin ¢ogu, uluslararasi kilavuzlar tarafindan
saglanan giiclii cati ile desteklenmis titiz calisma ile iistesinden kolayca gelinebilecek
sorunlardir. Titiz ¢alisma kavrami; dispepsinin dogru sekilde tedavisini, H. pylori tani tes-
tlerinin uygun olarak kullanimi ve tiim vakalarda eradikasyon basarisinin garanti altinda
olup olmadiginin uygun bir sekilde takip edilmesine ve yiiksek hasta uyumuna olanak
veren, etkili ve makul bir tedaviyi kapsar. Burada, H. pyloriile enfekte olmus hastalarin
tedavisinde yapilan yanlislar tartisacagiz. Tartismanin biiyiik kismi, kanita dayal olacak;
ancak, kanitlarin yetersiz oldugu durumlarda, alanlarinda 30 yildan fazla siire ile deneyim
sahibi olan otorlerin klinik deneyimlerinden yararlanilacaktir.

Hata 1 Dispepsiyi, ‘test et ve tedavi et’
veya ‘endoskopi yap ve tedavi et’ yollarini
kullanarak uygun sekilde arastirmamak
Dispepsi, iist karin agrisindan mide yanmasi,
bulanti, siskinlik ve retrosternal agriya kadar
genis bir yelpazede iist gastrointestinal belirti-
leri tanimlamak igin literatiirde tutarsiz olarak
kullanilan bir terimdir. Maastricht ilkeleri,
dispepsisi olan 45 yas alti hastalar icin ‘test et
ve tedavi et’ politikasini 6nermistir.2 ‘Test et ve
tedavi et’ politikasi, H. pylori enfeksiyonu tanisi
icin noninvaziv test yapilmasi ve eger enfeksiyon
varsa, takiben eradikasyon tedavisi verilme-
sinden olusur. H. pylori enfeksiyonu tanisi igin
giivenli bir yontem olan iire nefes testi (UNT),
yaygin bir yontem olup, hastalar icin kabul
edilebilir ve kolay uygulanir. Laboratuvar bazli
monoklonal testlerle uygulanan diski antijen
testi, lire nefes testi ile esdegerdir; ancak bazi
hastalar tarafindan daha az kabul edilmektedir.
Seroloji, ‘test et ve tedavi et’ yaklagiminin bir
pargasi olarak, rutin kullaniimamalidir; ancak,
hastalarin testten 6nceki &4 hafta icerisinde
antimikrobiyal ilag veya 2 hafta icerisinde anti
sekretuar ila¢ kullandiklari biliniyorsa ya da
iilser kanamasi, atrofi ya da gastrik malignite
var ve mevcut

tedavinin kesilmesi pek arzu edilmiyorsa,
seroloji, kullanish olabilir. Kilo kaybi, disfaji,
asikar gastrointestinal kanama, demir eksikligi
anemisi 6zellikleri olan hastalar veya malignite
riskinin yiiksek oldugu, 45 yasin lizerindeki
hastalar igin, ‘endoskopi yap ve tedavi et’
yaklasimi 6nerilmektedir. (Resim 1)

Hata 2 Hasta, PPi veya antibiyotik
kullanirken H. pylori enfeksiyonunun test
edilmesi

Proton pompas! inhibitérleri (PPI’ler) cok
sayida iilkede recetesiz olarak temin edile-
bilir ve birkac PPI’nin jenerik versiyonlari

da mevcuttur. Bu durum, builaglari, yaygin
bir sekilde kullanilabilir hale getirir. Buna

ek olarak, PPI’lerin gogiiste yanma hissi

ve mide eksimesi tedavisindeki etkinligi,
dispepsi semptomlarini tedavi etmek icin

sik kullanilmasini saglar. Sonug olarak,

bir hastanin dispeptik semptomlara
basvurdugunda, PPI tedavisi aliyor olmasi
muhtemeldir. Bir PPI, mide pH’sini artirarak,
bakteri yiikiiniin azalmasina ve bakterilerin
antrumdan korpusa gociine neden olur ve bu
da, H. pylori enfeksiyonu icin tani testlerinin

Ceviri: Uz. Dr. llkay Giiltiirk

dogrulugunu engeller. Vakalarin % 10 ila
40"1inda yanhs negatif sonuglara neden olur.
Hicbir calisma, uzun siireli PPi tedavisinden ne
kadar sonra testin yapilabilecegini belirtmese
de, konsensiis kilavuzlari, testten dnce 2 hafta
boyunca PPI’nin birakilmasini énermektedir.?

Hata 3 Yetersiz siireli eradikasyon
tedavilerinin recete edilmesi

H. pylori eradikasyon tedavileri igin diisen
basari oranlarinda 6nemli bir faktér 7 giinliik
liclii rejimler veya 10 giinliik dortlii rejimlerin
kullaniimasidir. 14 giinliik tedavi rejiminin
ustiin etkinligi kanitlanmistir ve 10 giinliik
tedavinin esit etkinlik gésterdigi durumlar
haricinde tiim hastalarda 1% giinliik tedavi
rejimini 6neren Maastricht V kilavuzlari dahil
olmak iizere, tim kilavuzlar, 14 giinliik tedavi
rejimini benimsemistir.? Buna ragmen, 7 giin-
ik tedavi rejimleri, biyiik olasilikla eski olan
bircok yerel protokolde, hala kullaniimaktadir.
Standart {iglii tedavi ile ilgili yapilan meta
analizler, siirekli bicimde, 7 giinliik veya 10
giinliik tedavilere kiyasla 14 giinliik tedavilerin
iyilesme oranlarini artirdigini ve yan etki
oranlarinin farkli olmadigini géstermistir.
Bizmut olmayan dértlii tedavilerin OPTRICON
calismasi 14 giinliik tedavinin, 7 veya 10 giin-
liik tedaviden ¢ok daha yiiksek eradikasyon
oranlarina ulastigini gosterdi.® Bizmut temelli
dortli tedavilerin diger biiyiik denemeleri,
10-14 giinliik tedaviler igin benzer etkinlik
s6z konusu oldugunu; ancak, metronidazol
direnci yiiksek olan bélgelerde daha uzun
stireli tedavilerin daha Ustiin etkinlige sahip
oldugunu gostermistir. Bununla birlikte, bazi
calismalar, daha uzun tedavi siirelerinin daha
yiiksek eradikasyon oranlarini sagladigini
gosterse de uzun tedavi siiresinin hastanin
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‘Test et ve tedavi et’
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Sekil 1| Dispepsi yonetiminde kullanilan ‘test et ve tedavi et’ yontemi ile ‘endoskopi yap ve tedavi et’
yontemlerinin kullanimi. UNT, iire nefes testi. A. 0’Connor’in izniyle.

tedaviye devam etme olasiligini azalttigini
ortaya koymustur.

Hata & Gastroozofageal refliiniin
kotiilesmesi korkusu nedeniyle H. pylori
enfeksiyonunu tedavi etmemek
GORH’nin diinyadaki prevalansi muhteme-
len yiikselen obezite oranlari nedeniyle artig
gostermektedir ve gastro-ozofageal reflii
hastaliginin, Barrett 6zofagusu ve 6zofagus
adenokarsinomasi gibi ciddi sonuglari
bilinmektedir. H. pylori enfeksiyonu (6zellikle
CagA* suslari ile olusan enfeksiyon), GORH ve
onun sonuglar ile negatif bir iliskiye sahip gibi
goziikmektedir. Nitekim, 26 calismanin yeniden
degerlendirmesinde, GORH hastalarinda % 39
oraninda H. pylori enfeksiyonu goriiliirken,
kontrol gruplarinda % 50 oraninda goriildigii
gosterilmistir.® Gorlinen bu negatif iliski, bir
popiilasyondaki H. pylori enfeksiyonunun
GORH’na karsi koruyucu olup olmadiginin ve
Avrupa’daki Barrett 6zofagusundan gelisen
kanser oranlarimin artisinin, diisiik

H. pylori oraniyla baglantili olup olmadiginin
sorgulanmasina yol acti. Bu konudaki bir
meta-analiz, serolojik H. pylori pozitifligi

ile Barrett 6zofagusu ve 6zofagus adeno-
karsinomu arasinda, bazi hekimlerin ‘test

et ve tedavi et’ yaklasimindan kaginmasina
neden olan, istatistiksel olarak anlamli bir
ters iliski oldugunu gostermistir. Bununla
birlikte, ingiltere’de yiiriitiilen, toplum
diizeyindeki tarama ve tedavinin randomize
kontrollii calismalarin hicbirinde, GORH
semptomlarinda herhangi bir artis olduguna
dair kanit bulunmamistir.”¢ Buna ek olarak,
Moayyedi ve ark. calismasinda 2 yilda reflii
semptomlari, eradikasyon tedavisi yapilanlarda
yapilmayanlara gére daha az siklikta izlendi
(% 22.6’ya karsi % 27.4, P =0.02).° Ayri bir

meta-analizde, dispeptik hastalarin popii-
lasyonunda H. pylori eradikasyonuyla yeni
GORH vakalarinin gelisimi arasinda herhangi
bir iliski bulunamamasina karsin, peptik tlser
hastaliginin bir alt grubunda iki kat artan bir
risk oldugu belirtildi.” Mevcut kanitlar géz
6niinde bulunduruldugunda ve H. pylori
enfeksiyonunun gastrik kanser icin Grup 1
kanserojen oldugu g6z 6niine alindiginda,
Barrett 6zofagusu ile iliskili kanser riski
endisesi nedeniyle ‘test et ve tedavi et’
uygulamasini birakmak hakli gériilemez.

Hata 5 Mide kanseri insidansini azaltmak
amaciyla H. pylori enfeksiyonuna karsi
halk sagligi kontrollerini yiiriirliige
koymada basarisiz olunmasi

Kanseri kontrol altina almak igin halk sagligi
onlemlerinin cogunun temelinde karsinojen-
lerin yok edilmesi ve premalign durumlarin
saptanmasi ve gozlemlenmesi yer alir. Mide
kanserinin, H. pylori enfeksiyonu biciminde
taninmis ve kolaylkla tedavi edilebilen bir
kanserojeni ve belirlenebilir premalign bir
sartlar serisini iceren bir tiirli oldugu gercegine
ve hastaligin insidans agisindan besinci en

sik rastlanilan kanser olmasina, diinya gene-
linde kanser 6limiiniin {igiincii en yaygin
nedeni ve yillik bir milyon 6liimiin neredeyse
dortte iclinden sorumlu olmasina ragmen,
halk sagligi makamlarinin ¢ogu tarafindan
biiyiik bir yatirrm ya da vurgu yapilmamasi,
ilging bir anormallik olarak kalmaya devam
etmektedir.® Toplum taramasi ve H. pylorinin
toplumsal olarak eradikasyonu, yiiksek risk
altinda olan kisilerde gastrik kanser insidansini
6nemli dl¢lide azaltmak icin uygulanabilir,
etkili ve maliyet-etkin bir aractir. Ek olarak,

H. pylori eradikasyonu, muhtemelen, peptik
lilser hastaliginin insidansini ve dispepsinin

toplum dizerindeki ekonomik yiikiinii azaltmak
gibi, diger halk saglgi yararlarini sunar. Saha
uygulayicilari, H. pylori enfeksiyonuna karsi
alinacak toplum sagligi 6nlemlerine daha fazla
dikkat edilmesi icin destek vererek, bu konuda
yardimci olabilirler.

Hata 6 H. pylori enfeksiyonunun ve
eradikasyon tedavisine olan ihtiyacin
hastaya (6zellikle bir endoskopi iinitesinde)
yeterli olarak agiklanamamasi ve tedaviye
hasta uyumunun desteklenmemesi

Tedaviye uyum, tedavi basarisizligi ve ardindan
antibiyotik direncinin gelisimi {izerinde 6nemli
bir etkiye sahiptir. H. pylori eradikasyon teda-
visi regete edilen hastalarin % 10’u, ilaglarinin
% 60’11 bile almayi basaramamistir ve
giderek azalan tedavi uyumu seviyeleri daha
diisiik eradikasyon oranlari ile anlaml olarak
iliskilidir.* Bir calismada, recete edilen ilaglarin
% 60’in1 veya daha fazlasini alan hastalarda,

% 96’lik eradikasyon seviyeleri; recete edilen
ilaglarin % 60’indan daha azini alanlarda ise,
% 69’'luk eradikasyon seviyeleri gézlenmistir.*2
Tedavi siiresi, recete yazan hekimin motivasyo-
nu, hastaya verilen bilgilerin kalitesi, tedavinin
etkinligi ve tedaviyle ilgili yan etkiler gibi faktor-
lerin timii tedaviye uyumu etkiler. Endoskopi
tinitesindeki hastalara siklikla heniiz sedatize
edilmis halde iken receteleri diizenleniyor
olabilir ve bu hastalar eradikasyon tedavisine
olan ihtiyaci tam olarak anlayamayabilirler.
Eradikasyon tedavisine uyma gereksinimini
aciklamak icin, hasta ile H. pylori enfeksiyonu-
nun ve antibiyotik direncinin tehlikeleri ile iligkili
olabilecek komplikasyonlari vurgulayan, samimi
ve derin goriismeler yapilmahdir.

Hata 7 H. pylori'nin karsinojenik
ozellikleri hakkinda bilgi sahibi olmamak
Gastrik kanserojenez icin gecerli kabul edilen
model, ilk kez Correa ve ark. tarafindan 1975
yilinda yayimlanan bir derlemedir.* Bu model,
gastrik karsinomun, yasamin erken done-
minde bilinmeyen cevresel bir tetikleyici ile
baslayan bir dizi mutasyonun nihai sonucu
oldugunu 6ne siirmektedir. Bu cevresel
tetikleyicinin, bugiin; yiizeysel gastrit, kronik
nonatrofik gastrit ve devaminda gastrik atrofi
ve aklorhidriye sebep olan H. pylori enfeksi-
yonu oldugu bilinmektedir. Daha sonra, gastrik
intestinal metaplazi, 6nce giderek daha ilkel
formlar olusturarak ortaya ¢ikar ve en son
asamada, displazi ve en sonunda karsinom
gelisimiyle birlikte olan hiicre doniisimii mey-
dana gelir. Bu model, gastrik kanser agisindan
farkl riskleri olan topluluklardan gelen birey-
lerin bir calismasindan elde edilen kanitlarla
desteklenmektedir; en yiiksek
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riskli bolgedeki 25 yas ve altindaki bireylerin
% 25’ten azinin gastrik mukozasi,

tamamen normaldi. Gastrik mukoza iligkili
lenfoid doku (MALT) lenfomasi, extranodal
hastaligin % 12-18’ini olusturan nadir bir
Hodgkin disi lenfoma tiiriidiir ve yilda 100 bin
niifus bagina 1 insidansina sahiptir. Gastrik
MALT lenfoma hastalarinin ¢ogu, H. pyloriile
enfektedir ve hastalik, sikhkla, bakterilerin
eradike edilmesiyle tedavi edilebilir.

H. pylori enfeksiyonu ve gastrik MALT lenfoma
arasindaki bu iliskinin hekimler arasindaki
bilgisi en iyi ihtimalle kismi olarak mevcut-
tur ve bu durum, patojenin tedavisinin ve yok
edilmesinin 6neminin vurgulanamamasina
neden olmustur. Gizli H. pylori enfeksiyonu-
nun sonuglarinin 6nemi her zaman idrak
edilememistir.

Hata 8 H. pylori eradikasyonunun yeniden
tetkik edilmemesi

Ure Nefes Testi, tedavi sonrasi H. pylori
eradikasyonunu degerlendirmek i¢in gegerli
ve giivenilir bir testtir ve H. pylori eradi-
kasyonu tedavisinin tamamlanmasindan

en az 4-8 hafta sonra, tedavi basarisinin
teyit edilmesi i¢in test yapiimahdir. Tedavi
sonrasi eradikasyon teyidi, konuya iliskin
yayimlanmis tiim yonergelerde Gnerilir. Bu
oneriye ragmen, eradikasyon teyidine yénelik
uyum zayiftir; bir calismada, ikinci basamak
saghk kuruluslarinda teshis konan hastalarin
% 62.9’'unun ve birinci basamak saglik
kuruluglarinda teshis konan hastalarin

% 53.1’inin yeniden test edildigi
gbzlenmistir.** Eradikasyon oranlarinin ¢ok
sayida ¢alismada dustiigii gosterildiginden,
eradikasyonun kontrol edilmesi ve
gerektiginde ikinci basamak tedavinin
verilmesi zorunludur.

Hata 9 Diren¢ oranlarinin dl¢iilmemesi ve
izlenmemesi

Daha 6nce, H. pylori enfeksiyonu icin altin
standart tedavi, klaritromisine ek olarak amok-
sisilin veya metronidazolden biri ve PPI’den
olusan, 1 haftalik PPl iiclii tedavi rejimi olarak
kabul edilmisti. Bununla birlikte son 5-10

yillik dénemde, 1 haftalik PPI iiclii tedavisiyle
elde edilen eradikasyon oranlari, 6zellikle de
klaritromisin icin artmakta olan antibiyotik
direnci sorununun neden oldugu, kabul edile-
meyecek kadar diisiik seviyelere geriledi. Sonug
olarak, eradikasyon oranlarini iyilestirmeye
yonelik giincel dneriler yerel klaritromisin
direng oranlari hakkinda bilgi gerektirir. Direng
orani % 20’nin altinda ise, PPl iiclii tedavisi
kullanilabilir; ancak, tedavi, 2 haftaya kadar
uzatilmalidir.2 Bununla birlikte, direng oraninin

% 20 veya daha fazla oldugu bélgelerde, bir
PPI ve iki antibiyotik (genellikle metronidazol ve
tetrasiklin) ile birlikte bizmuttan olusan dortli
tedavi rejimi tercih edilmelidir. Gercekte birkag
merkez antibiyotik direng oranlari hakkinda veri
bulundurmaktadir. Antibiyotik direng oranlari
hakkinda giincel verileri koruyabilen, malignite
ve premalign kosullarla ilgili verileri izleyebilen
ve uluslararasi arasgtirma isbirlikleri icin odak
noktalari olarak hareket edebilen, H. pylori
lizerine yapilan aragtirmalara iligkin ulusal
mitkemmeliyet merkezlerinin gelistirilmesi
arzulanir.’®

Hata 10 Endoskopi esnasinda H. pylori
enfeksiyonunun yetersiz degerlendirilmesi
Gastroskopi, biyopsi rnekleri alinmadig siirece
eksik bir islem olarak kalir ve her endoskopide,
H. pylori enfeksiyonu aranmalidir. Hizli lireaz
testi (HUT), tedavinin, bakim noktasinda

(6rn. endoskopi iinitesinde) recete edilmesini
saglayan, H. pylori enfeksiyonunu saptamanin
ucuz ve hizli bir yontemidir (duyarlihk ve
6zgiilliik > % 90).' Midenin antrumundan ve
korpusundan biyopsi drnekleri alinmasi ve her
iki dokunun da ayni HUT setine yerlestirilmesi,
tani verimini artinr.”” Yalanci negatif testler;

PPI kullanimi, antibiyotik kullanimi, bizmut
kullanimi veya akut gastrointestinal kanama
durumlarinda nadir degildir. Yiiksek 6n

test ihtimali ve H. pylori enfeksiyonu siiphesi
bulunan duodenum iilseri gibi durumlarda,

H. pylori enfeksiyonunu dislamak icin negatif bir
HUT sonucu kullanilmamali ve gastrik dokunun
histolojik degerlendirmesi, kiiltiir ve antibiyote-
rapiye duyarlilik testi gibi alternatif yontemler
diistiniilmelidir.
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Endoskopide doku orneklemede yapilan hatalar ve
bunlari onleme yollari

Inés Pita, Pedro Bastos ve Mario Dinis-Ribeiro

oku drnekleme endoskopik islemler
sirasinda yaptigimiz en sik uygulamadir

ve ¢ogu sindirim sistemi rahatsizhigimizin

arastirnlmasinda histolojik degerlendirme de

yer almaktadir. Bu nedenle hata olasiligi yaygin

olup, endoskopi sirasinda doku 6rneklemesi
icin kullanilan endikasyonlarin ve tekniklerin

yeterliligi ile potansiyel sonuglan her gastroen-

terolog icin vazgegilmez bir bilgidir. Bu yiizden
endoskopi sirasinda her doku drnegi almadan
once sorulmasi gereken bazi sorular vardir.
Neden? Nasil ? Ne icin? Kag tane? (Sekil 1)

© Resim hakki I. Pita, P. Bastos ve M. Dinis- Ribeiro’ya aittir.

Bu el yazisi sorular akilda tutulmak iizere diizenlenmistir. Endoskopi ile doku edinimi
sirasinda siklikla yapilan ve diizeltilebilir sekiz hata igin toplu 6rnekler yaptik. Buna ek
olarak, bu makalede yapilan tavsiyelerin ¢ogu varolan kilavuzlar ve kanitlar tarafindan
desteklenirken birkagi da yalnizca yazarlarin deneyimlerine dayanmaktadir.

Hata 1 Hemorajik komplikasyonlarin
korkusundan dolay biyopsi 6rnekleri
almamak (veya biyopsi drnekleri almak icin
antitrombotik ilaclarin alimini durdurmak)
Diagnostik yapilan iist GIS endoskopisi ve
kolonoskopi islemleri, mukozal biyopsi
orneklemesi de dahil, diisiik kanama riskli
islemler olarak diigiiniilmektedir (<% 1). Aspirin
va da klopidogrel monoterapisi alan, hatta
terapotik aralikta varfarin (antikoagiilan) alan
hastalarda bile mukozal biyopsi 6rneklemesi
giivenli sayilr.*? Giincel kilavuzlara gore diisiik
riskli endoskopik islemlerde antitrombotik
ilaglari kesmek 6nerilmemektedir®* ve ESGE
kilavuzlari islemden bir hafta 6nce INR kontrolii

Endoskopinin ve doku
orneklemesinin
endikasyonu nedir?

Neden? =)

Hastanin tedavisinde ne

-
Neiein? =5 gibi degisiklikler yapilacak?

Kullanilacak ozel bir teknik
veya detay var mi?

Nasil? =»

ideal olarak kag

Kag tane? =
¢ ornek toplanmalidir?

Sekil 1| Endoskopi sirasinda doku drneklemesi yapilmadan
once sorulmasi gereken sorular.

yapilmasi ve varfarin doz ayarlama yapilmasini
onermektedir.

Dogrudan etkili antikoagiilanlarin giivenlik
profiline iliskin kanit daha az oldugundan ve
antikoagiilan yogunlugunu 6l¢gmek miim-
kiin olmadigindan, ESGE kilavuzlari islem
gliniiniin sabahki dozunu atlamayi 6nermek-
tedir. Antitrombotik tedavi nedeniyle hastadan
mukozal biyopsi 6rnekleri almamak dogru
degildir ve hastaya fazladan ek muayeneler
cikarttirir. Gereksiz antitrombotik kesmenin
tromboz riski yiiksek hastalarda ciddi sonuglar
dogurabilecegini kabul etmek de 6nemlidir;
ancak hemorajik komplikasyonlar genellikle
endoskopik olarak kontrol edilebilir ve nadiren
oltimcildr.

Hata 2 Klinik bilginin tamamini dikkate
almamak

Genel bir 6neri olsa da, doku 6rnekleri edinip
edinmeyeceginize ve nasil edineceginize
karar verirken klinik bilginin ve hastanin
oykiistiniin 6nemini vurgulamaniz biiyiik
onem tagimaktadir. Ornegin, kronik ishalin
arastiriimasi sirasinda, normal goriinen kolon
mukozasinin drneklenmesi, mikroskobik

kolit tanisinda kullanilabilen tek yontemdir
ve ASGE’ye gore kolonoskopideki 6nemli
belirteclerden biridir.* Benzer olarak, hastanin
endoskopik olarak mukozasi normal bile olsa,
disfaji tarifleyen hastalarin distal ve proksimal
6zogafuslarindan doku 6rneklemeleri yaparak

Ceviri: Uz. Dr. ilkay Giltiirk

eozinofilik 6zofajit yoniinden incelenmeleri
gerekir. Klinik veya serolojik olarak ¢dlyak
hastaligindan siiphelenildiginde, hasta

gluten iceren diyet aliyorken, bulbus ve distal
duodenumdan doku biyopsileri alinmalidir.”
Ust gastrointestinal endoskopi esnasinda

H. pylori testi icin gastrik biyopsi drnekleri alma
firsati varken almamak, dispepsi hastalarinda
veya ailede mide kanseri dykiisii olan hastada
bir hatadir. H. pylori eradikasyonu fonksiyonel
dispepsi semptomlarini siirekli olarak iyilestirir®
ve mide kanseri olgularinda da onerilir.

Ortak yapilan hatalardan biri de inflamatuar
barsak hastaliginda kolonoskopi endikasyo-
nunun belirtilmemesidir. islemin amaci uzun
stireli Crohn veya iilseratif kolit hastalarinda
displazi takibi ise, kromoendoskopi ile
isaretlenmis veya randomize 10 cm aralikh dort
kadran biyopsi 6rnekleri alinmahdir.

Bu drnekler, klinik gegmisin dikkate
alinmamasinin, kagiriimis teshislere ve
tekrarlanan muayenelere neden olabilecegini
gostermektedir. Endoskopistin muayene igin
endikasyonu bilmesi ve buna gore davranmasi
zorunludur.

Hata 3 Tiim doku 6rneklerini ayni siseye
koymak
Birkag hastalik siireci patolojik muayene ve
hastanin izlemine rehberlik etmek i¢in doku
numunelerinin bélgeye gore ayriimasini
gerektirir. Atrofik veya metaplastik gastritin
evrelendirilmesi su anda hem antrum hem
de korpusta bu degisikliklerin histolojik olarak
dogrulanmasina dayanmaktadir.

Yaygin bir atrofik veya metaplastik fenotip
daha yiiksek mide kanseri riski ile iliskilidir ve
endoskopik takip dnerilir.® Antrum ve korpusdan
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alinan doku biyopsi drnekleri farkh siselerde
tutulmalidir, ¢linkii atrofi veya metaplazi
patologun giivenilir sekilde iki mide

bolimii arasindaki farki gérmesini
zorlastirabilir.

Ideal olarak her kolonik lezyon érnegi ayri
bir kapta patoloji bélimiine gonderilmelidir.
Pratikte, ayni bélgede bulunan ¢ok sayida
diminutif polipler, hastaya ekstra masraflar ve
patologun is yiikii ile ilgili kaygilar nedeniyle
siklikla ayni sisede toplanir. Benign goriinimlii
ve polipektomi ile kolaylkla ¢ikartilan diminutif
poliplerin (< 5 mm) beraber gruplandiriimasi
onerilir ve kolon segmentine gore her zaman
ayriimahdirlar ki endoskopik takibi ve/veya
ilerlemis vakalarda cerrahi plani belirlemede
yardimci olur.

Hata & Hastanin takip/tedavi siirecini
degistirmeyecek biyopsi ornekleri
almak

Bazi durumlarda alinan doku biyopsi
ornekleri hastanin takip/tedavi siirecini
degistirmeyecektir. Genis atrofik veya
metaplastik gastrit teshisi konduktan sonra,
daha fazla biyopsi 6rnekleri almak hasta
yonetimini degistirmeyecektir ve gerekli
degildir. Herhangi bir miidahalenin fenotipi
degistirecegine dair bir kanit bulunmadigindan,
takip stipheli lezyonlar i¢in hedef biyopsi
orneklerinin alindig) diizenli iist GIS
endoskopisini icermelidir.®

Barrett 6zofagusu artik gastro6zofageal
hattin >1 cm iizerinde uzanan kolumnar epitel
hatti olarak tanimlanmaktadir.?*** Kolumnar
epitelin daha kisa segmentleri, gézlemciler
arasi degiskenlik nedeniyle Barrrett 6zofagusu
olarak siniflandirilmamaktadir ve ‘diizensiz Z
cizgileri’ olarak tanimlanmalidir.*® Bu
diizensiz Z cizgilerinde barsak metaplazisi
bulunmasi, daha sonra Barrett 6zofagusu,
6zofageal adenokarsinom veya gastrik
adenokarsinom riskinin artmasina yol agmaz.*?
Bu nedenle, biyopsi 6rnekleri alinmasi,
gereksiz maliyetler yiiklemesi ve hichir fayda
saglamadan endiseye sebep olmasi nedeniyle
onerilmez. Aktif inflamasyon, displazinin
histopatolojik tanisini zorlastirdigindan
Barrett 6zofagusu kilavuzlari, takip biyopsisi
ornekleri almak i¢in eroziv 6zofajitin
varhgini rolatif kontrendikasyon olarak
listelemektedir. Miimkiin oldugunca,
antisekretuar tedavi ve eroziv 6zofajitin
iyilesmesinden sonra takip biyopsisi 6rnekleri
alinmahdir.**

Bu nedenle, gereksiz biyopsi numunele-
rinin alinmasi hastalar icin bir risk
olusturdugundan (asgaride ancak onemsiz
degildir) kaginilmahdir, muayene siiresini
uzatir ve gereksiz is yiikii ve maliyetler ekler.

Hata 5 Malign lezyonlardan ¢ok az biyopsi
ornegi almak

Geleneksel olarak, malignite agisindan yiiksek
riskli lezyonlardan alinmasi gereken biyopsi
ornegi sayisi alti ile sekiz arasindadir.®***
Bununla birlikte, kanitlarin bircogu sadece
birka¢ dekat dncesine dayanmaktadir ve
sadece {ist gastrointestinal neoplazmalar

ile ilgilidir. Son zamanlarda, daha kaliteli
goriintiiler treten ve biyopsi numunelerinin
daha iyi hedeflenmesine olanak taniyan

yeni endoskoplarin, daha az 6rnekle tanisal
dogruluga izin verebilecegi diisiiniilmektedir.

59 gastrik ve 32 kolorektal malignitenin
dahil edildigi bir calismada, dordiincii biyopsi
6rneginde kiimiilatif bir tani verimi % 98.3
elde edildi ve ek drneklerle tanisal verimin
baska bir artisi yoktu.¢ 180 gastrik kanserin
dahil edildigi bagka bir calismada iilsere
veya polipoid lezyonlardan alinan 4 biyopsi
6rneginden sonra kiimiilatif tani orani % 99’un
lizerinde bulundu, sadece infiltratif lezyonlardan
alinan 5’inci 6rnegin faydasi gosterildi.5‘inci
6rnekle, morfolojiye bakilmaksizin,
malignitelerin % 100’i teshis edildi.”

Daha az biyopsi 6rnegi elde etmek icin
yapilan tartismalar kanama riskinin azalmasi,
daha kisa tetkikler, endoskopist ve patolog
icin is yiikiinlin azalmasi ve maliyetlerin
diisiiriilmesidir. Bununla birlikte, malign
lezyonlardan alinan minimum mukoza 6rnegi
sayisi dort, infiltratif gastrik lezyonlar icin bes
ila altiyr gerektirir. Yetersiz sayida numune
almanin sonuglar gecikmeli tedavi, ek tetkikler
veya kagirilmis bir tani olabilir.*®

Hata 6 Endoskopik rezeksiyona
muhtemelen daha uygun lezyonlardan
daha fazla biyopsi alinmasi

Genis bir kolonik polip veya diiz lezyonun
baska bir zaman dilimi veya endoskopiste
yonlendirilmesi icin diisliniilmesi durumunda,
submukozal fibrozis riski nedeniyle minimal
veya hatta higbir biyopsi drnegi alinmamalidir.
Kapsamli biyopsi 6rnekleri veya kismi rezek
siyon lezyon yiikselmesini engeller ve
endoskopik mukozal rezeksiyonla komple
rezeksiyonu zorlastirir veya 6nler (EMR).* Paris
tip 0-lla morfolojisine sahip graniiler lateral
yayilan lezyonlar, biyopsi 6rnekleri alinmadan
rezeksiyona sevk edilebilir ve en az submu-
kozal invazyon riski tasir ve EMR ile komple
eksizyon olasihigi yiiksektir.

Buna karsin, derin submukozal invazyon
riski daha yiiksek olan NICE 3 6zellikli non-
graniiler yanal yayilan lezyonlar veya polipler
icin, daha fazla depresif alandan veya yiiksek
riskli 6zelliklere sahip alanlardan bir veya iki
biyopsi drnegi alinmalidir. Bunu yapmanin
nedeni, invaziv karsinom tanisi ile endoskopik
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rezeksiyon teknigini degistirebilir ve cerrahi
sevk icin esigi diislirebilir. Ayni potansiyel
risk, endoskopik rezeksiyonda sonraki
girisimleri zorlastirmaktan kagcinmak icin
6zofagus ve midenin yiizeysel lezyonlari igin
minimal (bir veya iki) ve hedeflenen biyopsi
6rneginin edinilmesi anlamina gelmektedir.

Hata 7 ince igne aspirasyonu ile biyopsi
ornekleri alinirken yeterli miktarda igne
gecisi yapilmamasi

Endoskopik ultrason kilavuzlugunda ince
igne aspirasyonu (EUS-FNA) barsak duvari
veya yakinindaki lezyonlarindan doku
edinimi i¢in giivenli ve kullanigh bir yontem
olarak kabul edilir. Basarili 6rnek almak,
bircok faktore bagli olmakla beraber
bunlardan biri lezyona igne ile kag kez
girildigidir.

Hizli yerinde degerlendirme (ROSE)
kullanirken, gecis sayisi mevcut sitolog/sito-
teknisyen tarafindan belirlenir. Siklikla ROSE
miimkiin degildir ve endoskopistin kag kez
igne ile girdigine karar vermesi gerekmektedir.
Pankreas kistleri ile yapilan dnceki ¢calismalarin
gosterdigine gore sensitivite igne giris sayilari
ile beraber artmaktadir. Bu yiizden ROSE
yapilamadigi durumlarda en az yedi igne girisi
uygulanmalidir.® Bununla birlikte, daha yeni
prospektif calismalar, pankreas lezyonlarinda
dort igne girisi ve malign lenfadenopatiicin
li¢ girisin miikemmel bir tani orani oldugunu
gostermistir.?? Bu nedenle, EUS-FNA
gerceklestirilirken, pankreas kitlelerini 6rnek
alirken en az i¢ ila dort ve lenfadenopatiler
icin iki ila G¢ giris yaptimalidir. Toplanan
numunenin gorsel kontrold, gecis sayisini
belirlemek i¢in kullanilmamalidir.

Hata 8 Kullandiginiz araclardan habersiz
olmak
Endoskopide doku edinimi icin en sik kullanilan
araglar biyopsi forsepsidir. Cogu durumda
o6zel forsepslere ihtiyac olmamasina ragmen
aralarindaki farkhliklar bilmek Gnemlidir.
Agzinin ortasinda igne bulunan double-
bite (cifte 1sirik) forsepsleri gittikce daha
yaygin kullanim alani bulmakta ve aksesuar
kanaldan tek geciste iki par¢a alinmasina
olanak saglamaktadir. Forseps tasariminda,
oynar basli ya da dondiiriilebilir forseps gibi
bazi degisiklikler, zor bolgelerdeki lezyonlar igin
yararli olabilir. Jumbo biyopsi forsepsinin biiyiik
doku numunelerinin edinilmesine izin
veren daha biiylik agzi varken Pelikan biyopsi
forsepsi, calisma kanalindan tek bir geciste
alti 6rnegi alabilir, bu forsepslerin her biri,
birka¢ doku 6rnegi alindiginda inceleme
sliresini azaltabilir.>*
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Forsepslerin hepsi aksesuar kanal

caplari ve uzunluklari nedeniyle tim
endoskoplarla uyumlu degildir. Ornegin,
cok ince endoskoplar kullanilirken,
forsepsler kiiciik oldugu icin toplanan
mukozal numuneler de kiigiik olacaktir.
Piyasada ve her endoskopi merkezinde
bulunan farkli enstriimanlar bilmek daha iyi
planlama ve daha etkin doku edinimi saglar.
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