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OZET

ARISQY, §, Gastroozofageal Reflii Hastaligi Olan Olgularda Antropometrik ve
Metabolik Parametlerelerin Eroziv Refli Hastaligi Gelisimine Etkisi, Kirikkale
Universitesi Tip Fakiiltesi ig Hastaliklann Anabilim Dali Uzmanlik Tezi, Kirikkale,
2020.

Amag: Gastro6zofageal refli hastaliyi tim didnyada yaygin bir sadlik sorunudur.
Yapilan c¢alismalar visseral yaglanmayla iligkili santral obezitenin sindirim sistemi
hastaliklarinda, 6zellikle refll ile iligkili hastaliklarda énemli bir sorun oldugunu
gostermistir. Bu g¢alismadaki amacimiz vicut yag dagiliminin eroziv 6zofajit

gelisimine etkisini incelemektir.

Materyal ve Metod: Bu ¢aligsmaya 105 hasta ve 26 saglikl gonullt dahil edildi. Tim
hastalara ve kontrol grubuna FSSG anketi uygulandi. FSSG anket puani 10 ve Gzeri
olan hastalara st gastrointestinal sistem endoskopisi yapildi. Endoskopide 6zofajit
saptanan hastalar eroziv 06zofajit grubuna, 6zofajit saptanmayan hastalar ise
noneroziv grubuna dahil edildi. Serum biyokimya (ac¢lik glukozu, insulin, lipid paneli,
urik asit, TSH, AST, ALT) analizlerine bakildi. Bel g¢evresi dlgimi yapildi. Vicut

kompozisyonlari, biyoelektriksel impedans yéntemi (Tanita) ile degerlendirildi.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 105 hastanin 68’ inde eroziv 6zofajit 37’sinde ise
noneroziv refli saptandi. Eroziv, noneroziv ve kontrol gruplari arasinda yas, BMI, bel
cevresi arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik izlenmedi. Eroziv 6zofaijit
grubunda visseral yag oranlari diger 2 gruba oranla yuksekti (p<0,001). Gruplarin ikili
karsilastirmasi sonunda visseral yag degeri eroziv grubunda noneroziv ve kontrol
grubuna gore daha yiiksek oldugu, buna karsilik kontrol ve noneroziv grubu visseral
yag degerlerinin ise benzer oldugu saptandi.

Kontrol grubu disarida birakilarak eroziv ve noneroziv grubunda yer alan
hastalara ait degiskenlere uygulanan istatistiksel analizde eroziv grubunda yer alan
hastalarin gogunun erkek oldugu, FFM degerlerinin ve kas kitlelerinin nispeten fazla

oldugu ve visseral yag degerlerinin ise belirgin fazla oldugu tespit edildi.



Sonug: Visseral yaglanmadaki artis eroziv 6zofajit gelisimi agisindan obezite, BMI ve

bel cevresi artisindan daha édnemli bir risk faktortdar.

Anahtar Kelimeler: GORH, Eroziv 6zofajit, FSSG, Biyoelektiriksel impedans,

Visseral yaglanma



SUMMARY

ARISOY, Seyma, Effects of anthropometric and metabolic parameters on
erosive reflux disease in patients with gastroesophagial reflux disease,
University of KIRIKKALE, Faculty of Medicine, Department of Internal Medicine,
KIRIKKALE, 2020.

Objective: Gastroesophageal reflux disease is a common health problem all over the
world. Studies have shown that central obesity associated with visceral steatosis is
an important problem in diseases of the digestive system, especially reflux-related
diseases. In this study our aim is to examine the effect of body fat distribution on the

development of erosive esophagitis.

Materials and Methods: 105 patients and 26 healthy volunteers were included in this
study. FSSG questionnaire was applied to all patients and control group. Upper
gastrointestinal system endoscopy was performed in patients whose FSSG
guestionnaire score was 10 and above. Patients with esophagitis on endoscopy were
included in the erosive esophagitis group, and patients without esophagitis were
included in the non-erosive group. Serum biochemistry (fasting glucose, insulin, lipid
panel, uric acid, TSH, AST, ALT) analyzes were performed. Waist circumference was
measured. Body compositions were evaluated using the bioelectrical impedance
method (Tanita).

Results Erosive esophagitis was detected in 68 of 105 patients included in the study
and non-erosive esophagitis was found in 37. There was no statistically significant
difference in age, BMI, waist circumference between erosive, non-erosive and control
groups. Visceral fat ratios were higher in the erosive esophagitis group compared to
the other 2 groups (p <0.001). At the end of the paired comparison of the groups, it
was found that visceral fat value was higher in the erosive group than the non-erosive
and control groups, whereas the visceral fat values in the control and non-erosive
groups were similar.

In the statistical analysis applied to the variables of the patients in the erosive and

non-erosive groups, excluding the control group, it was found that most of the patients



in the erosive group were male, their FFM values and muscle mass were relatively

high, and visceral fat values were significantly higher.
Conclusion: Increase in visceral fat is a more important risk factor for the
development of erosive esophagitis than obesity, waist circumference and increased

BMI.

Keywords: GERD, Erosive esophagitis, FSSG, Bioelectrical Impedance, Visceral
fatigue
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1. GIRIS VE AMAG

Amerikan Gastroenteroloji kilavuzu (American College of Gastroenterology-
ACG) gastrodzofageal reflii hastaligini (GORH )mide igeriginin 6zofagusa, agiz
bosluguna ya da akcigere geri kagisindan kaynaklanan semptomlar veya
komplikasyonlar toplulugu olarak tanimlamistir [1, 2]. GORH o&zellikle gelismis
Ulkelerde olmak Uzere tim dinyada giderek artan bir saglik sorunu haline gelmisgtir.

Gastrotzofageal refll hastaligi ile iliskili semptomlar hastalarin yasam kalitesini,
performansini ve verimliligini olumsuz yoénde etkilemekte bdylelikle cesitli is glicl
kayiplarina neden olabilmektedir. Ayrica uzun sireli tedavi gerektirebilen bir hastalik
olmasi nedeniyle ciddi bir ekonomik yik olusturmaktadir [3].

Gastrotzofageal refli hastaligi, Ust endoskopide &ézofagus mukozasinin
gorunumine gore siniflandirilir. Eroziv 6zofajit (ERD), distal 6zofageal mukozada
endoskopik olarak gorilebilen erozyonlarin varligi ile karakterizedir. Semptomatik
veya asemptomatik olabilir. Noneroziv reflii hastaligi (NERD), 6zofageal mukozada
erozyon olmadan GORH semptomlarinin varligi ile karakterizedir [1]. GORH
semptomlari olan hastalarin %50’sinden azinda endoskopik 6zofajit gorulir. Reflu
0zofajit, 6zofagus hasarinin en sik gérilen belirtisidir [4].

Gastrodzofageal refli hastaliginin etiyolojisi ¢ok faktérli olmakla birlikte
cevresel faktorlerin 6nemli rol oynadigi bilinmektedir. Obezite, sigara, bazi yiyecekler
risk faktorleri arasindadir [5]. ERD’li hastalarda NERD’lilere kiyasla obezite ve kilo
artisi 6n plana ¢ikmaktadir [6].

Bu ¢aligsma igin hipotezimiz; gastro6zofageal refliisii olan hastalarda total
vicut yaglanmasina kiyasla visseral yaglanmadaki artis eroziv reflii gelisim
riskini arttirir.

Bu calismada amacimiz, eroziv 6zofajit gelisimi Uzerine etkili olabilecek
metabolik ve antropometrik parametreler degerlendirilerek, vicut yag dagiliminin
eroziv 0zofajit gelisimindeki etkilerini kantitatif bir yontem olan Tanita ile

degerlendirmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Gastroozofageal Reflii Hastaliginin Tanimi

Gastrodzofageal refli (GOR) mide igeriginin dzofagusa geri kagmasidir.
Aslinda GOR ozellikle yemek sonrasindaki donemlerde ve uykunun REM fazinda
(rapid eye movement) olmak Uzere gin iginde 10-50 kez kadar olabilen fizyolojik bir
olaydir.

Fizyolojik GOR kisa stirmesi nedeniyle fark edilmeyebilir veya hafif semptomlar
olusturabilir. Ancak GOR guin iginde sik araliklarla tekrarladiginda, uzun sirdiginde
ve Ozellikle uyku sirasinda olustugunda artik patolojik GOR gelismistir ki bu tablo
genellikle 6zofagus mukozasinda degisik derecelerde olabilen hasarlanma ve yagsam
kalitesini bozan semptomlara yol acgabilir. Bu durumda gastrobzofageal refll
hastaliindan (GORH) bahsedilir. Ozofagusta endoskopik ve/veya histopatolojik
yontemlerle saptanabilen bir hasarlanmanin varhdi ise reflu 06zofajiti olarak
adlandinlir[7] [8].

2.2. Gastroozofageal Reflii Hastaligi Epidemiyolojisi

Gastrotzofageal refli hastali§i pirozis, regurjitasyon gibi tipik veya 6ksurik,
g6gls agrisi, dental erozyonlar gibi atipik bulgularla da ortaya gikabilir. GORH
sikhiginin belirlenmesi igin yapilan epidemiyolojik ¢alismalar olgulardaki semptom
varhiginin (pirozis ve regurjitasyondan biri ya da her ikisinin haftada bir veya daha sik)
degerlendiriimesi nedeniyle kisithidir. Pirozis veya regrjitasyonu olup GORH tanisi
almayan olgular mevcuttur. Bununla birlikte eroziv 6zofajitli olgularin 1/3’nde, Barrett
0zofaguslu olgularin ise yaklasik 1/2’sinde herhangi bir 6zofageal semptom
bulunmamaktadir. Bu nedenle GORH sikligi konusunda kesin bilgi vermek oldukca
guctir. Ulkemizdeki GORH sikligi Bati toplumlarindaki GORH sikligiyla benzer olup
yaklasik %20 civarindadir [9]. Yine Bati toplumlarina benzer olarak Ulkemizde de
kadin ve yashlarda GORH gériilme sikligi daha fazladir [10].

Yayginlk Dogu Asya'da (%2.5-9.4) en duglk, Orta (%7.6-19.4) ve Bati Asya'da
(% 12.5-27.6) daha yuksektir. Nufusa dayali prevalansin en yuksek oldugu yer Avrupa
(%23,7) ve ABD (%28.8)dir. GORH hem semptomlar hem de eroziv &zofaijit
acisindan zaman iginde oldukga stabil gérinmesine ragmen prevalansi hem Asya'da
hem de Bati'da artmaktadir [11].



Epidemiyolojik veriler obezitenin GORH gelisimi igin énemli bir risk faktori
oldugunu ve eroziv 6zofajit, Barret 6zofagus ve 6zofagus adenokarsinomu gibi
0zofagus komplikasyonlari ile iligkili oldugunu go&stermistir. Obezite oranlarinin
1975'ten bu yana dinya genelinde yaklasik U¢ katina ¢ikmasi ve salgin oraninin
kuresel bir saglik sorunu haline gelmesi GORH agisindan oldukga dnemli bir
problemdir [12].

Eroziv 6zofajit ile iliskili risk faktorleri erkek cinsiyet, obezite (6zellikle abdominal
visseral obezite ), 1 yildan uzun siire GORH semptomlarinin olmasi, alkol kullanimi,

sigara ve hiatal herni varligidir [12].

2.3. Gastroozofageal Reflii Hastaligi Patofizyolojisi

Mide iceriginin 6zofagusa geri kacgigl yani fizyolojik refli birgok insanda normal
sekliyle gérllebilir. GOR epizotlarinin ¢odu kisa olup semptomlara, 6zofagus
hasarina veya komplikasyonlara neden olmaz [8].

Gastrodzofageal refli  hastahginin  patofizyolojisi mide  bilesenleri,
gastro6zofageal kavsak (GEJ), sinir sistemi ve 6zofagusun kendisi de dahil olmak
Uzere cok faktorlidir. GORH, gegici alt 6zofageal sfinkter relaksasyonu (tLESR) ve
alt 6zofageal sfinkter (LES) basing anormalliklerini de igceren multifaktoriyel bir
fizyolojiye sahipti. GORHUn patofizyolojisine katkida bulunan diger faktdrler
arasinda hiatal herni, zayif 6zofagus klirensi, gecikmis gastrik bosalma ve bozulmus
mukozal savunma faktorleri de yer almaktadir. Hiatal herni, GORH olan hastalarin
cogunda LES basincini distren ve asit klirensini azaltan énemli bir patofizyolojik
faktordur [13] [14].

Gegici alt 6zofagus sfinkter gevsemesi GORH’Gn majér mekanizmasini
olusturmaktadir [15]. TLESR basitce gegirmenin fizyolojik mekanizmasi olup 6zellikle
yemeklerden sonra midedeki asiri havadan kurtuldugumuz motor olaydir. Deneysel
calismalar bu durumun Ust gastrointestinal sistemden gelen uyaranlarla tetiklenen bir
vago-vagal refleks oldugunu gostermektedir. Muhtemelen en gigli uyaran gastrik
fundusun gerilmesidir. Yemeklerden sonra orani artar, asit geri kagisi birkag kez bu
olaylar sirasinda da ortaya ¢ikar [2].

Gastrodzofageal hastaliktaki en yaygin patoloji 6zofagus gévdesinin, LES'in
veya her ikisinin hipomotilitesidir [16]. GORH hastalarinda 6zofagus ikinci kisim
viucut kasilma segmenti (kolinerjik baskin ndrotransmisyon ile) zayif olabilir veya Ust

O0zofageal sfinkter (UES) gevsemesi ge¢ baslayabilir; bu da geri akis klirensini



bozabilir (uzun sureli proksimal gecikme) ve aside maruz kalma surelerini (AET)
arttirabilir. Gecikmis 6zofageal klirens patolojik GORH'da daha sik gériiliir ve
empedans izlemesinde klirens sulresi, eroziv olmayan refli hastaligi olanlara kiyasla
siddetli 6zofajit hastalarinda daha uzundur [7].

Gastrotzofageal refll, asit ve pepsin de olmak Uzere ¢esitli zararli maddeler
icerir. Ozofagusun savunma faktorleri bu ajanlarla bas edemediginde dzofageal hiicre
hasari ve agr olusabilir. Gastrik refli igerigindeki hidroklorik asit, pH / iyon dengesini
bozarak hucreye zarar verici etkiler yapar [17]. Pepsin ve tripsin gibi proteolitik
enzimler, hiicre ylzeylerini sindirerek ve hlcre pargalanmasini uyarici etkide
bulunarak epitel vyapilarini bozma potansiyeline sahiptir. Pepsinin asit ile
kombinasyonu 6zofajitin en énemli nedeni olarak dusunulmektedir [18]. Pepsin ph
4’0n Ustindeyken inaktif durumdadir [19]. YUksek konsantrasyonlarda olmayan asit
(pH < 2) tek basina ¢ok az hasar olusturabilir [20]. Asit ve pepsin dogrudan hiicresel
hasara yol acabilir bununla birlikte hlicre i¢i kavsaklarda bozulmaya neden
olabilir. Ayrica 6zofageal reflli, duodeno-gastro-6zofageal reflinin (DGER) de
gelismesi durumunda pankreas salgilari ve safra icerebilir. Safra asitleri 6zofagus
mukozasinin butlinlGgunld hicre zarlari Gzerinde bir deterjan etkisiyle bozabilir,
mukozay! gecip zar yapisinda veya hicresel fonksiyonlarda bozulmalara yol agabilir
[21].

Gastrotzofageal refliide primer sorun, gastrik icerigin 6zofagusa asiri derecede
geri akisina sebep olan 6zofagogastrik kavsak yetersizligidir. Geri akis olaylari
tLESR’ler sirasinda, dusuk LES basinci veya yutmayla olusan  gevseme
doénemlerinde meydana gelebilir [22] [23]. TLESR’ler, bazal LES basinci ile iligkili
degildir. TLESR’lere her zaman asit refli eslik etmez [24]. Fakat cesitli arastirmalar
tLESR'lerin hiatus hernisi olmayan semptomatik ve asemptomatik GOR hastalarinda
refli ataklarinin% 90'in1 olusturdugunu gdéstermistir [25]. Buna karsilik hiatus hernisi
olan GORH hastalari diisiik LES basinci, gerilme ve hatta yutmanin neden oldugu
LES gevsemesi donemlerinde siklikla ortaya cikan reflii epizotlarinda daha heterojen
bir reflii paterni sergiler [23], [26, 27].

Birincil peristaltizm, yemek borusundan asidin temizlenmesi i¢cin 6nemlidir.
Birincil peristaltizmin bozulmasi, 6zofagusun aside asiri derecede maruz kalmasina
neden olur.

Ozofagogastrik kavsak (EGJ) bir antireflli bariyeri olarak iglev gérir ve oblik
gastrik liflerle gevrili LES'in diz kasindan olugur. Bunlar freno6zofageal ligament

tarafindan krural diyaframin g¢izgili kasina baglanir [28]. Hiatus fitigi, EGJ'nin



proksimal yer degistirmesi olarak tanimlanir. Bu durum intrinsik sfinkterin,
muhtemelen  frenodzofageal ligamanin  zayiflamasi veya yirtilmasindan
kaynaklanarak krural diyafram tarafindan olusturulan hiatusa yakin proksimal kisimda
kalmasina neden olur [28]. Hiatus hernisi olan hastalarin hiatus hernisi olmayan
hastalardan daha fazla refli ataklar yasadiklari ve 06zofagus asidine maruz
kaldiklarina dair gugli kanitlar mevcuttur [29]. Ayrica endoskopide hiatal hernili
hastalarda daha siddetli 6zofajit gérular [30].

Hiatal herni, diisiik LES basincina yol agarak asidik GOR'U arttirir ve dzofagus
asidi klirensini azaltarak 6zofagusun asirn derecede aside maruz kalmasina neden
olur [31].

Obezite ile GORH prevalansinin artisinin en olasi mekanizmalarindan biri,
EGJ’ye uygulanan mekanik stresin ve hiatus hernisine yatkinligin artmasidir. Yuksek
¢Ozunurlikli manometri teknikleri kullanilarak, son zamanlarda obez deneklerde EGJ
bozulmasi, hiatus hernisi ve artmis intragastrik basing ve gastro6zofageal basing

gradyani (GOPG) goértilme olasiliginin daha fazla oldugu gdsterilmistir [32].

2.4. Klinik Ozellikler

Gastrotzofageal refli hastaliginin tipik semptomlari pirozis, regurjitasyon ve
yutma gulcligadur. Pirozis sternumun arkasinda hissedilen yanma veya rahatsizlik
hissidir [33]. Regurjitasyon sindiriimis gidalarin 6zofagusa oradan da agiz icine
gelmesi durumudur. Asit refli nedeniyle olusabilecek veya koétllesebilecek atipik
GORH semptomlari arasinda; kronik 6ksurik, astim, kronik larenjit, ses kisikhgi,
dental erozyonlar, uyku bozuklugu ve non kardiyak gégus agrisi bulunmaktadir [34].

Refli siddeti ve sikigi GORH patofizyolojisinde 6nemli rol oynamasina ragmen,
6zofagusun mide icerigine maruziyetinin ciddiyeti ile semptomlarin ciddiyeti arasinda
siklikla bir tutarsizlik vardir. Nispeten disuk 6zofageal asit maruziyeti olan hastalar
ciddi semptomlara sahip olabilir ve refli maruziyeti fazla hastalar daha az refli

semptomlarina sahip olabilirler [35].
2.5. Tani
Gastrodzofageal reflii hastaligi dncelikle klinik bir tanidir. GORH' yi tanimlayan

2 klinik semptom pirozis ve regurjitasyondur. Alarm semptomlari (6rnegin, disfaji,

odinofaji, kilo kaybi, anemi, gastrointestinal kanama) yoklugunda, hastalarin proton


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/chronic-cough
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/chronic-laryngitis
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/noncardiac-chest-pain

pompa inhibitérii (PPI) ile ampirik tibbi tedavisi sonucunda GORH semptomlarinin yok
olmasi Kklinik taninin dogrulugunu destekler. Fakat bu tani metodu gavenilir bir yontem
degildir [1, 33].

Gastrotzofageal refli hastaliginin tanisi antisekretuvar tedaviye cevap disinda
endoskopi ve ambulatuvar pH monitérizasyon yontemlerinin kullaniimasi ile konulur
[1].

Endoskopi; mide ve duodenum ulseri, 6zofajit, 6zofagus ve mide malignitesini
% 95'ten fazla duyarlilik ve 6zgulltk ile teshis etmek icin kabul edilen standart referans
testtir [36].

Ambulatuvar refli izleme (pH veya empedans-pH) anormal 6zofageal aside
maruz kalma, refll sikligi ve refll epizotlari ile semptom iligkisinin varligini belirlemeye
izin veren tek testtir. Manometri ise alt 6zofagus sfinkter basincini dlgerek 6zofagus

motilite bozukluklarinin teshisinde yardimci olur [1].

2.5.1.Gastro6zofageal Refli Hastaliginin Tanisinda Kullanilan Diagnostik

Testler

2.5.1.1. Reflii igin Kullanilan Testler
intradzofageal pH monitdrizasyonu
Ambulatuvar impedans ve pH monitdrizasyonu (non asid reflii)
Baryumlu 6zofagogram
2.5.1.2. Semptomlari Degerlendirmede Kullanilan Testler
Ampirik asit baskilayici tedavi
Semptom analizi ile birlikte intradzofageal pH monitérizasyonu
2.5.1.3. Ozofageal Hasarin Degerlendirildigi Testler
Endoskopi
Kapsul Endoskopi
Ozofageal biyopsi
Baryumlu 6zofagogram
2.5.1.4. Ozofagus Fonksiyonunun Degerlendirildigi Testler
Ozofageal manometri

Ozofageal impedans [37]



2.5.2. Ampirik Asit Supresyonu

Alarm semptomlari olmayan hastalarda tek basina pirozis ve regurjitasyon
varligi varsayimsal bir tani konulmasina ve ampirik tedaviye baslaniimasina izin verir.
Bu semptomlar dusik duyarliiga ragmen yiksek bir 6zgullige sahiptir. Bdylece
komplike olmayan semptomlari olan her hastada kapsamli ve maliyetli bir
degerlendirme yapilmasini onler [38]. Asit supresyonuna cevap veren tipik
semptomlar patolojik 6zofageal aside maruz kalindigini gésterir ve uygun tedaviye
yanit veren hastalarda GORH teshisi boylelikle konulabilir [39]. Tedaviye ragmen
iyilesmeyen ve tipik semptomlari olan hastalarda ise GORH varligini veya alternatif

bir taniyi saptamak igin ileri degerlendirme gereklidir.

2.5.3. Ust Gastrointestinal Endoskopi

Ust endoskopi, GORH'lu hastalarda dzofagus mukozasinin
degerlendiriimesinde kullanilan birincil yontem olup ayni zamanda ilgili lezyonlarin
biyopsilerinin alinmasina da olanak saglar (ém.., Barrett metaplazisi, darlik veya
kitleleri). GORH tanisinda (st endoskopinin kullaniminda sinirlamalar olmasina
ragmen tani icin oldukca onemlidir. Ornegin; endoskopide 6zofajit veya Barrett
dzofagusu gérilmesi GORH (yiksek 6zgullik) tanisini dogrularken, endoskopinin
normal olmasi GORH tanisini diglayamaz. Aslinda tipik GORH semptomlari olan
hastalarin cogunda ézofagogastroduodenoskopi ile GORH bulgusu bulunamaz. Bu
nedenle tani igin Ust endoskopi her zaman gerekli degildir. Endoskopi ¢ogunlukla
GORH ile iligkili komplikasyonlarin ve alternatif tanilarin degerlendiriimesinde,
6zofagus adenokarsinomu icin ¢oklu risk faktorleri olan hastalarda (yas 50 yas veya
ustii, erkek cinsiyet, beyaz irk, kronik GORH, hiatal herni, yiikksek BMI, [40]) 6nem
tasir [41].

2.5.4. Ozofageal Manometri

Ozofagusun ndromiiskiler aktivitesinin ve kontraksiyon &zelliklerinin
anlasiimasina olanak saglayan 06zofageal manometri fonksiyonel disfaji,
aciklanamayan kalp disi gégus agrisi ve anti refli cerrahi dncesinde hastalarin

degerlendirilmesinde kullanilir.



PPI tedavisine ragmen inatgi refli semptomlari olan ve endoskopide normal
bulgular saptanan hastalarda, 6zofagus motor anormallikleri gibi alternatif taniyi
belirlemek icin manometri daha ileri bir dederlendirme saglar. Fakat manometri
supheli bir GORH tanisini kesinlestirmek igin kullanilamaz [42].

Ozofagus manometrisi, ©zofagus motilite bozukluklarinin  tespitinde
kullanilir. Ozofagus manometrisi ve ambulatuvar pH izlemesi siklikla laparoskopik
anti refli cerrahisi 6ncesi de@erlendirmelerde ve tibbi tedaviye direngli refll
semptomlari olan hastalarda kullanilir [43].

Ayrica manometri anormal 6zofagus asidine maruziyetin kanitlanmasi igin

yapilacak pH takibine LES'in lokalizasyonunu belirleyerek yardimci olur [42].

2.5.5. Ambulatuvar 24 saatlik ph Monitérizasyonu

Gastrodzofageal asit refli tanisi i¢in altin standart, 24 saatlik 6zofageal pH-
metredir. Kablolu pH proplari ve ph kapsiller, gastrik aside dogrudan maruz kalan
0zofagusun 24 saatlik ambulatuvar pH izlemesinde kullanilir. Bu tani yontemi refli
sikligi ve semptomlarin zamanlamasi ile gercek refli olaylar arasindaki iligki
hakkinda bilgi verir [41]. GORH olan hastalarin 2/3’iinde semptom olmasina ragmen
GORH tanisi igin objektif endoskopik bulgu saptanamaz. Bu hastalar noneroziv reflii
hastaligi (NERD) grubunda olup objektif veri elde edilmesi amaciyla intrabzofageal
ambulatuvar pH-metrik tetkiklere gereksinim duyulmaktadir. Bu incelemelerin
yapilmasi Ozellikle cerrahi 6ncesi NERD'de, ilaca yanitsiz hastalarda ve

ekstradzofageal semptomlari olan hastalarda énem arz eder [44, 45].

2.5.6.Gastro6zofageal Reflii Hastaliginda Goriintiileme

Muayene bulgularinin birgogu endoskopi, gastrik bosalma ve 6zofagus motilite
muayenesi ile tespit edilebilirken baryum o6zofagrami 6zellikle semptomatik
hastalarda antireflii cerrahisi sonrasi anatomik bulgularin gosterilmesinde daha etkili
bir ydntemdir. GORH'l( hastalar icin 6zofagografi ve ézofagoskopi, tek basina her iki
tani testinden daha kapsamli ve terapdtik olarak uygulanabilir bir plan saglayan

tamamlayici iglemlerdir [46, 47].



2.5.7.intraluminal Ozofageal Elektriksel impedans

Ozofagus pH-impedansmetri her tiir gastrodzofageal refli tirinde 6zellikle de
asit disi refll tespitinde en hassas tekniktir [48]. PH sensdériyle (Mll-pH) ¢cok kanalli
intraliminal empedans izlemesi; asit reflt, zayif asidik refli ve zayif alkalen refliyG
tespit edebilir. Bu test 6zofagus iceriginin elektriksel iletkenlik direncini dlger, boylece
sivi veya gaz geri akisinin varligi durumunda 6zofageal pH'daki degisikligi tespit eder
[43].

2.6. Gastroodzofageal Reflii Hastaliginin Komplikasyonlari

Gastro6zofageal refli hastaligi, 0&zofageal veya ekstra 06zofageal
komplikasyonlara neden olabilir. Bu komplikasyonlar refli nedeniyle veya dogrudan
inflamasyonun bir sonucu olarak (6rnegin, peptik darlik ve Barrett metaplazisi)
gorulebilir.

Eroziv 6zofajit asiri asit ve pepsin geri akisiyla 6zofagus mukozasinin ylizey
katmanlarinda nekroz, erozyon ve Ulsere neden olmasi ile sonuglanir. Eroziv 6zofaijit
hastalari asemptomatik olabilir veya pirozis, regurjitasyon, disfaji ve odinofaji
semptomlari goérilebilir [49]. En sik gérilen komplikasyondur.

Barrett 6zofagusu, normalde 6zofagusu kaplayan skuamoéz epitelin metaplastik
kolumnar epitele dénistigu bir durumdur. Metaplastik epitel, kronik gastro6zofageal
refli hastaliginin bir sonucu olarak olusur ve 6zofagus kanseri gelisimine zemin
hazirlar. Barrett 6zofagusuna 6zglu Ozellesmis intestinal kolumnar metaplazi
semptom vermez. Cogu hastada baslangicta pirozis, regurjitasyon ve yutma gugligu
gibi iliskili GORH semptomlari mevcuttur. Uzun segment Barrett's dzofagusu ile iligkili
GORH siklikla 6zofagus Ulseri, darligi ve kanamayla komplikedir [50].

Peptik darliklar, Ulseratif 6zofajit iyilesme surecinin bir sonucudur. Gastrik
icerigin 6zofagusa devamli refliisi mukozal hiicre tabakasinda bozulmaya, hasara ve
erozyonlara neden olur. Olayin devam etmesiyle (lserasyon, kanama ve striktlir
olusabilir. Bu asamada tamir mekanizmasi devreye girer, fibrozis indiklenerek
kollajen birikimi olur ve zamanla kollajen lifleri 6zofagus Iimenini daraltir. Bu darliklar
genellikle kisadir ve gastro6zofageal bileske ile bitisiktir. Ciddi refli 6zofajiti olan
bireylerin %10’unda 6zofageal striktlr bulunur. Butliin 6zofageal striktirlerin %70’
refliyle iligkilidir [51, 52].



Gastroozofageal refli hastaligi bireylerin yagsam kalitesini etkiledigi gibi
0zofageal adenokarsinom riskini de arttirmaktadir [53]. Reflinin giddeti ve Barrett’in

uzunlugu ile 6zofagus adenokarsinomu arasinda gugla bir iliski vardir [54]

2.7. Gastro6zofageal Reflii Hastaliginda Tedavi

Gastro6zofageal refli hastalidi olan bireylere yonelik yonetim yaklagimimiz,
semptomlarin sikligina ve siddetine, eroziv 6zofajit veya Barrett 6zofagus gibi

komplikasyonlarin varligina gére yapiimalidir.

2.7.1.Yasam Tarz Degisikligi

Yapilan gesitli arastirmalarda GORH semptomlarinin iyilesmesine yonelik
olarak;

e Asiri kilolu olan veya yakin zamanda kilo almis olan GORH hastalari
icin kilo kaybi [55]
e Yatak basini ylkseltme
¢ Yemeklerden sonra sirtlstl pozisyon almaktan ve yatmadan iki ila t¢
saat 6nce yemeklerden kaginma [56]
¢ Yagl gidalar, kafein, gikolata, baharatli gidalar, ylksek yag icerigi olan
gidalar, karbonatl icecekler ve nane gibi besinlerin tiiketiminin azaltiimasi
e Ozellikle kadin hastalarda giinde iki porsiyondan fazla kahve, cay veya
soda tiiketiimemesi [57]
e Tutln ve alkolden kaginma [58]
o Alt 6zofageal sfinkterin antireflux bariyerini giclendirmek icin karin

nefes egzersizleri [59] dnerilmektedir.

2.7.2.Medikal Tedavi

2.7.2.1. Antiasitler

Antiasitler GORH’ ni 6nlemediginden, haftada bir kereden daha az gériilen hafif
GORH semptomlari olan hastalar igin aralikh (istege bagl) kullanimla sinirlidir
[60]. Antiasitler genellikle gastrik pH'1 nétralize eden magnezyum trisilikat, aliminyum

hidroksit veya kalsiyum karbonat kombinasyonunu icerir. Refli ataklar sirasinda
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6zofagus mukozasinin gastrik aside maruziyetini azaltir. Antiasitler bes dakika i¢inde

pirozisi hafifletmeye baslar, fakat 30 ila 60 dakika gibi kisa bir etki suresine sahiptir.

2.7.2.2. Yuzey ajanlar ve aljinatlar

Bir ylzey ajani olan sukralfat (aliminyum stkroz sulfat) mukozal ylzeye
yapisir, iyilesmeyi destekler ve tam olarak anlasilmayan mekanizmalarla peptik
yaralanmadan korur [61]. Sodyum aljinat viskoz yapida sakiz olusturan deniz
yosunundan turetilmis bir polisakkarit olup proksimal midede postprandial asit cebini
ndtralize eder [62].

Aljinatlarin  GORH semptomlari ve 6zofagus asidi Uzerindeki etkinligini
degerlendiren ¢alismalar, bunun ézellikle nispeten hafif reflli hastaligi olan bireylerde,

post prandiyal semptomlar i¢in yararli olabilecegini vurgulamistir [63].

2.7.2.3. H2 Reseptor Antagonistleri ve H2 Bloker Tedavi

Histamin 2 resept6r antagonistleri (H2RA'lar), gastrik parietal hiicre tzerindeki
histamin 2 reseptoriini inhibe ederek asit salgisini azaltir. Bununla birlikte H2RA'larin
baslanmasindan 2-6 hafta icinde tasiflaksi gelisimi nedeniyle GORH tedavisinde
kullanimi sinirlidir [64].

Histamin 2 reseptér antagonistleri 6zofajitli hastalarda sinirh bir etkiye
sahiptir. Hafif 6zofajitli hastalarda mukozal iyilesme oranlani H2RA tedavisi ile
plaseboya kiyasla yizde 10 ila 24 daha ylksek iken, siddetli 6zofajitli hastalarda
H2RAlar etkisizdir [65].

2.7.2.4. Proton Pompa inhibitorleri

Proton pompa inhibitoérleri H2RA tedavisine yanit vermeyen, eroziv 6zofajiti
bulunan, haftada iki veya daha fazla atak yasayan ve yasam kalitesini bozan ciddi
GORH semptomlari olan hastalarda ézellikle tercih edilmelidir.

Proton pompa inhibitérleri, hidrojen-potasyum (HK) ATPase pompasini geri
donusumsuiz bir sekilde inhibe ederek mide asit sekresyonunu en gugli sekilde
baskilar. PPI'lar glinin ilk 6gininden 30 dakika 6nce alindiginda en etkilidir. Clnku
acken midedeki proton pompalarinin %5’ aktitfken, yemek sonrasi %70’i aktif hale

gelmektedir. Gunluk tedavi daha iyi semptom kontroll, yasam kalitesi ve daha ylksek
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endoskopik remisyon oranlari sagladigindan, PPI'lar talep Gzerine degil glnlik olarak
uygulanmaldir [66],[67]. Fakat uzun sdreli PPI kullanan hastalarda olusabilecek
riskler nedeniyle ihtiyac halinde PPI kullaniimasi dnerilmektedir.

Sekiz hafta boyunca kullanilan standart dozlardaki PPl'lar GORH
semptomlarini hafifletir, eroziv 6zofajitli hastalarin ise ylzde 86'sinda iyilesme saglar
[66, 68]. PPI'lar arasinda etkinlik agisindan buyuk farklihklar yoktur, farkli dozlar veya
PPI tedavisinin doz rejimleri arasinda semptomlarin gerilemesi veya 6zofaijit iyilesme
oranlarinda da anlamli bir farkhlik yoktur [66][69].

Uzun sdreli PPl'lar tolere edemeyen veya uzun sureli yan etkilerle ilgili
endigseler nedeniyle tedaviyi birakmak isteyen GORH'I0 hastalarda cerrahi ve

endoskopik tedavinin roli ise tartismaldir.

2.7.3.Cerrahi Tedavi

Cerrahi tedavi genellikle refrakter 6zofajit, darlik, Barrett metaplazisi ile asit
supresyonuna ragmen astim gibi kalici refli komplikasyonlari olan hastalar igin
onerilir. ilaci tolere edemeyen, medikal tedaviye uyum saglayamayan, ilaca bagimli
veya yasam boyu ilag almak istemeyen hastalar da birer cerrahi adayidir.

Antireflux cerrahisi i¢in en sik endikasyon, geleneksel olarak hem ilag tedavisi
hem de yasam tarzi degisikliklerinden olusan optimal tibbi tedaviye yanit vermeyen
siddetli GORH olmustur [70].

Ozofagus uzunlugu ve motilitesi normal olan hastalar icin tercih edilen ameliyat,
laparoskopik Nissen fundoplikasyonudur. Kismi fundoplikasyon ile 360 derece Nissen
fundoplikasyonunu karsilastiran calismalar, kismi fundoplikasyon ile daha az
postoperatif disfaji, ancak tam fundoplikasyon ile daha uzun sureli dayaniklilik

saglandigini bildirmistir [71].

2.8. Prognoz

Gastrotzofageal reflli hastaligi olan bireylerin yaklasik yizde 10 ila 40" standart
bir proton pompasi inhibitér (PPI) tedavisine kismen veya tamamen semptomatik
olarak yanit vermez [72]. PPI tedavisine ragmen devam eden GORH semptomlarinin
sebebi yetersiz asit supresyonu, refli asirn duyarliligi, fonksiyonel mide eksimesi veya
alternatif bir etiyoloji olabilir. Tedavi yeniden gdézden gegirilmeli ve gerekli hastalarda

cerrahi tedavi dustnulmelidir.
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2.9. Obezite ve Gastro6zofageal Reflli Hastaligi

Dinyada asirn kiloluluk ve obezite yayginligi son on yilda endise verici bir
oranda artmistir ve bu durum hem yuksek hem de diguk gelirli Glkeleri ayrim
gbzetmeden etkilemektedir [73]. Obezitedeki artis gastro6zofageal reflii hastaliginin
artan prevalansi ile cakismaktadir [74, 75]. Bir¢cok epidemiyolojik calismada obezite
ile GORH arasinda pozitif bir iligki oldugu bildirilmistir. Y{ksek viicut kitle indeksi (BMI)
GORH riskinde artis ile iligkilidir [32, 76].

GORH semptomlari, eroziv 6zofajit ve 6zofageal adenokarsinom riskinde artig
ile obezite arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iliski vardir. Bu hastaliklar icin risk,
artan kilo ile birlikte giderek artmaktadir [77]. Kesin mekanizmalar tam olarak
anlasilamamig olmasina ragmen birgok ¢aligsma vucut yag dagilim modelinin, eroziv
Ozofajit riskini arttirmada genel yaglanmadan daha énemli olabilecegini gostermistir
[78, 79]. Visseral adipozitenin neden oldugu artmig karin ici basinca ek olarak,
metabolik olarak aktif visseral adipoz doku proinflamatuvar etkide bulunur ve insuline
direncli bir durum olugturur. Obeziteye bagli hipertansiyon, hiperglisemi, dislipidemi
ve diger metabolik anormallikler reflii 6zofaijit icin dnemli risk faktorleridir [80].

Calismalarda artmis viicut kitle indeksi (Tablo-2), GORH olan bireylerde Barrett
metaplazisi gelisimi igin risk faktorl olarak bulunmustur. Bu durum BMI' nin Barrett
metaplazisi patogenezi Uzerindeki etkisine baskin olarak reflinin aracilik
edilebilecegini gostermistir [81].

Hem subkutan hem de visseral yag, metabolik sendromun ana 6zelligi olarak
kabul edilir ve 6zellikle asiri visseral yag birikimi, timér nekroz faktéri-a, interldkin-6,
leptin ve adiponektin dahil adipositokinler olarak bilinen cesitli biyoaktif maddeleri
salgilar [82]. Bu sitokinler proinflamatuvardir ve eroziv 6zofajit hastalarinda asiri
derecede eksprese oldugu birgok calismada gdsteriimistir. insiilin ve leptin gibi
himoral faktorlerin yani sira bliyime faktorleri veya 6strojen gibi hormonal faktorler
de GORH gelisimini etkileyebilir [83] [84].

Gegcici alt 6zofagus sfinkter relaksasyonu gastrik distansiyon ile induklenir.
Distal 6zofagusun aside maruziyeti ve asit refli esliginde tLESR orani obez kisilerde
daha siktir [32, 76]. Ayrica abdominal obezite karin i¢i basinci arttirir. Karin igi
basincinin artis1 gastro6zofageal bileskenin yapi ve fonksiyonunu degistirerek
tLESR'yi kolaylastirarak GORH olusumuna sebep olur [85].

Mide suyunun geri kagisi genellikle defektif bir LES veya gegici LES basinci
kaybindan kaynaklanir [86].
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Tablo 1: BMI (kg/m2) degerlerine gére WHO Siniflandirmasi
WHO Siniflandirmasi  BMI (kg/m2) Obezite Derecesi

Dustik kilolu <18,5
Normal 18.5-24.9
Fazla kilolu 25.0-25,9

. 30.0-34.9 1
Obezite 35.0-39.9 2
Morbid obezite 240 3

2.10. Bel Cevresi ve Gastroozofageal Refllii Hastaligi

Calismalar bel cevresinin antropometrik o6lglimler arasinda visseral yag
dokusunun en iyi belirteci oldugunu ve visseral yag dokusunun insulin direnci
Uzerinde subkutan yag dokusuna gore daha fazla etkiye sahip oldugunu géstermistir
[87]. Eroziv 6zofajit patogenezinde insulin direncinin énemli bir rol oynayabilecegi
dugsunulmektedir. Visseral adipoz doku biyolojik olarak aktiftir ve proinflamatuvar
sitokinler dzellikle interldkin - 6 ve timadr nekroz faktorl - a salgilayabilir, bu da insulin
direncine yol acgar [87]. Ek olarak bu sitokinler obezitede kronik enflamatuvar bir

durum ile de iligkili olabilir ve bu nedenle eroziv 6zofaijit riskini artirabilir [85], [88].

2.11. Tanita: Body Composition Analyzer Biyoelektriksel impedans Analiz
(BIA) Yontemi

Santral adipozitenin en dogru 6lcimu, bilgisayarli tomografik tarama (BT) veya
manyetik rezonans géruntileme (MRI) kullanilarak radyografik olarak elde edilir.
Ancak bu tekniklerin, yiksek maliyetli olusu ve bulunabilirliginin zor olmasi sebebiyle
santral obezite icin gercekci olmayan tarama araclaridir [89].

Biyoelektrik impedans cihazlari klinik kullanima girmis olup, bu cihazlar vicut
kompozisyonu ile ilgili nicel ve nitel bilgiler verebilmektedir. impedans, elektrik
akimina karsi dokunun gosterdigi direng olarak tanimlanir ve iletkenlikle ters
orantilidir. Kemik ve yag dokusunun direnci yuksek oldugundan elektrik akimi bu
yapilardan zor geger, iskelet kasi ve visseral organlarin direnci ise diguk oldugundan
daha kolay gegcer. BIA kullanimindaki temel prensip; kisinin viicuduna zayf elektriksel
akim (800 pA; 50 KHz) verilir ve en dusuk direng degeri kullanilarak gecirgenlik
Olgular, yagsiz doku kitlesi hesaplanir. Genel olarak toplam vicut agirhigiyla yagsiz

doku kitlesinin farki alinir ve vicut yag kitlesi hesaplanir. Ancak direkt vicut yagi ya
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da yag yuzdesiyle kalibre edilen bazi BIA sistemleri de mevcuttur. Sonug olarak
yagsiz doku ile yag dokusu arasinda olusan impedans farki élgllerek islem yapilmig
olur [90].

Biyoelektriksel impedans, kisileri radyasyona maruz birakmayan, deneyimli
personel gerektirmeyen, noninvaziv, basit, tasinabilir, ucuz, hizl, tekrarlanabilir ve
pratik bir ydontemdir [91].

Olgiimden once kisinin yasi, cinsiyeti, boyu, kilosu gibi parametreler BIA
cihazina veri olarak girilir ve 6lcimun sonunda total vicut suyunun, vicuttaki yagh ve
yagsiz dokunun yizdesi sonuglari cihazdan ¢ikti olarak alinir. Doku kompozisyonuna
gobre impedans tim vicutta veya bdlgesel olarak degiskenlik gosterir [91, 92].

Olglim yapilacak kisinin testten en az 4-5 saat éncesinde higbir sey yememis
ve icmemis olmasi, testten 12 saat 6ncesinde egzersiz yapmamis olmasi, testten
onceki 24 saat igerisinde alkol ve kafein iceren icecek ve yiyecekleri tiketmemis
olmasi test sonuclarinin dogru degerlendirimesi agisindan oldukca énemlidir. BIA
cihazi, 6lgum kolayligi, tasinabilirligi, maliyetinin nispeten dlisik olmasi ve guvenilirligi
gibi avantajlar saglamasi sebebiyle viicut bilesenlerinin belirlenmesine ydnelik diger
kompleks yontemlere gére daha cok tercih edilmektedir [93, 94].

Biyoelektriksel impedans analizi ile vicut yag degerlendirmesi; yas, cinsiyet,
komorbid hastaliklar, 1k, menstruel siklus ve c¢evresel birgok faktérden
etkilenebilmektedir [94].

2.12. F-scale FSSG (Frequency Scale For The Symptoms of Gastroesophageal

Reflux Disease

Gastrotzofageal refli hastaliginin dederlendiriimesi icin cesitli 6zelliklere sahip
cok sayida anket gelistirilmistir. Yapilan arastirmalar FSSG anketinin GORH
hastalarindaki semptomlarin objektif degerlendirmesi icin yararli oldugunu
gOstermistir [95] . FSSG, 2004 yilinda Kusano M ve arkadaslari tarafindan gelistirilen
ve GORH'nin klinik belirtileri ve semptomlari hakkinda Japon arastirmalarina
dayanan bir ankettir. FSSG, GORH'lii hastalarin en sik "evet" cevabini verdigi 12
maddeden olusur. FSSG’nin semptomatik hastalarda GORH monitérizasyonunda
yararl oldugu gdsterilmistir [96, 97].

Sorular retrosternal yanma, asit tat degisikligi, midede agirlik hissi, tokluk hissi
vb. 12 semptomu igermektedir. Tanida kolaylik saglamak amaciyla GORH belirtileri
igin siklik 6lgedi (FSSG) anketi kullaniimaktadir. FSSG anketinde GOR hastalarinda
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en sik gorilen 12 semptom sorgulanmaktadir. Bunlardan 7 tanesi Refli Semptomlari
(RS) geri kalan 5 tanesi ise Asit Refli Semptomlari (ARD)dir. RS ile ARD arasinda
anlaml pozitif bir korelasyon vardir. GORH yalnizca reflii semptomlarindan degil ayni
zamanda asit reflil semptomlarindan da etkilenmektedir. FSSG’nin GORH ilk tani igin
klinik olarak yararl oldugu dusunulmektedir. FSSG skoru toplam 8 ve uzerinde olan
hastalara GORH tanisi konulmaktadir. Anket RS igin 35 puan ARD igin 25 puan,
toplamda 60 puan olarak degerlendirilmeye alinir [96] (Bkz. Ek-1).

2.13. Insiilin Direnci ve Gastroézofageal Reflii Hastalig

Bir ¢cok ¢alisma insilin direnci ve metabolik sendromu refli ézofajit igin risk
faktérii olarak tanimlamistir [98]. insiilin direnci ayni zamanda metabolik sendrom
gelisiminde temel bir faktor olarak bilinmektedir.

insiilin direnci icin HOMA bu modelde aclik durumunda glukoz ve insiilin
kullanilarak ortaya ¢ikarildi [99].
Kisaca, denklem soyledir:
HOMA = (insilin x glikoz) / 405
HOMA-IR>2,7 inslilin direnci oldugunu g&sterir.
Cesitli calismalar HOMA - IR indeksi yiiksek bireylerde hem daha ciddi refla
semptomlari  goéruldigid hem de eroziv 0Ozofajit prevelansinin arttigini

gOstermistir [100].

2.14. Metabolik Sendrom ve Gastro6zofageal Reflii Hastahgi

Metabolik sendrom genellikle abdominal obezite, hipertansiyon, hiperglisemi,
distk yogunluklu lipoprotein kolesterol (HDL-C) ve yuksek trigliseritler (TG) dabhil
olmak zere metabolik anormalliklerin bir kombinasyonu olarak kabul edilir. Visseral
yag birikimi ve insulin direncinin metabolik sendromun ana nedenleri oldugu
diusunilmektedir. Son galismalar metabolik sendromun temel bir bileseni olan insdlin
direncinin(IR) ve bununla iliskili metabolik anormalliklerin karsinojenezde rol
oynadigini gdstermistir [100]. Metabolik sendromlu hastalarda kardiyovaskuler
hastalik, diyabetes mellitus ve aterosklerotik hastalik riski yuksektir [101].

Ozellikle abdominal obezite eroziv 6zofajit icin bagimsiz bir risk faktéri olarak
saptanmistir. Abdominal obezitenin GORH semptomlarini arttirdi§i da bilinmektedir
[102].
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Bu calismada amacimiz, eroziv 0zofajit gelisimi Gzerine etkili olabilecek
metabolik ve antropometrik parametreler degerlendirilerek, vicut yag dagihminin
eroziv 06zofajit gelisimindeki etkilerini kantitatif bir ydntem olan Tanita ile

degerlendirmektir.
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3. GEREG VE YONTEM
3.1. Caligma Grubunun Seg¢imi ve Veri Toplama

Bu calismaya Kirikkale Universitesi Tip Fakdltesi Gastroenteroloji Poliklinigine
dispeptik yakinmalar ile bagvuran ve calismaya katilmayi kabul eden 105 hasta ve 26
saghkh géndllh dahil edildi. TiUm hastalara ve kontrol grubuna FSSG anketi uygulandi.
FSSG anket puani 10 ve Gzeri olan hastalara st gastrointestinal sistem endoskopisi
uygulandi. Tum katihmcilardan yazili aydinlatiimis onam formu alindi. Calismamiz,
kesitsel tanimlayici bir gcalismadir.

Tdm katihmcilardan yazili aydinlatiimig onam formu alindi. Calismamiz,

kesitsel tanimlayici bir galismadir.
3.2. GCaligmaya Alinmasi Planlanan Hastalarin Dahil Edilme Kriterleri

1- Calismaya katiimayi kabul etmesi
2- 18 yasin Ustlinde, 65 yasin altinda olmasi
3- FSSG skalasi puani 10 ve Uzeri olan hastalar ile FSSG skalasi puani 8 in alti

olan saglikli génulliler
3.3. Calismaya Alinmasi Planlanan Hastalarin Diglanma Kiriterleri

1- Eroziv 6zofajit yapabilecek ilag kullanim 6ykusu olan kisiler (Tetrasiklin vb.)

2- Diyabetes Mellitus

3- Tiroid Fonksiyon Bozuklugu

4- Kronik Obstriktif Akciger Hastaligi

5- Kronik Bobrek Hastaligi

6- Karaciger sirozu tanisi almis kisiler

7- Herhangi bir bitkisel Grtin kullanan kisiler

8- Gegcirilmis abdominal operasyon o6ykusi (kolesistektomi, gastrik cerrahi,
kolonik cerrahi, refli cerrahisi, hiatal herni operasyonu v.b.)

9- Koroner arter hastaligi olan kigiler

10- Son 4 hafta icerisinde PPi veya H2 reseptor blokeri kullananlar

11- Gebe hastalar
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12- Endoskopide hiatal herni, gastrik Glser, duodenal Ulser, malignite saptanan
hastalar

3.4. FSSG Anketinin Yapiima Yontemi ve Yorumlanmasi

Calismamiza dispeptik yakinmalar ile gastroenteroloji poliklinigine bagvuran
105 hasta, genel dahiliye ve gastroenteroloji poliklinigine bagvuran 26 saglikli génallt
alinmistir. Refli ve dispeptik yakinmalari ile gastroenteroloji poliklinigine bagvuran 18-
65 yas arasi 642 hastaya gastrodzofageal reflii hastaligi tanisinda kullandigimiz F-
scale FSSG (Frequency scale for the symptoms of gastroesophageal reflux disease)
iceren anket formu uygulanmigtir. Bu scalada yer alan sorular 1- Mide eksimesi
yakinmaniz olur mu? 2- Karin sigligi olur mu? 3- Yemeklerden sonra agirlik hissi olur
mu? 4- Bazen gégsunuzde baski hissi olur mu? 5- Yemeklerden sonra kendinizi hasta
hissettiginiz olur mu? 6- Yemeklerden sonra mide eksimesi olur mu? 7- Bogazinizda
alisiimamis yanma hissi olur mu? 8- Yemek yerken tokluk hissi olur mu? 9-
Yuttugunuz zaman sikisma hissi olur mu? 10- Bogaziniza aci sivi gelmesi olur mu?
11- Gegirme olur mu? 12- Egildiginizde mide eksimesi olur mu? seklindedir. Her soru
asla (0), nadiren (1), bazen (2), siklikla (3), her zaman (4) seklinde 1°den 4’e kadar
puanlandirildi. Dispeptik semptomlari iceren sorular dislandi (5 soru). Refli
semptomlarini sorgulayan 7 soru dahil edildi.7 soruya goére yapilan puanlama =10 ise
gastro6zofageal refli hastaligi tanisi koyuldu. Refli iliskili semptomlar: (max:7*4=28
puan) Asit refli iligkili (Dispeptik) semptomlar: (max:5*5=25 puan) Total skor:
(max:7*4=28 puan) + (max:5*5=25 puan) olarak degerlendirildi. Ekstra 6zofageal
semptomlar (Kronik 6ksuruk, gogus agrisi, ses kisikligi, bogaz agrisi, apne, boguima
hissi, dis gicirdatma) anket formu ile sorgulandi.642 hastanin 105’nin FSSG skoru
10’un Uzerinde bulundu. Bu skalaya gore gastrodzofageal refli tanisi koydugumuz
hastalara yas, cins, ¢alisma durumu, sigara icme durumu, alkol kullanma durumu,
hipertansiyon hastaliginin varhdi gibi tanimlayici bilgileri iceren anket formu ile

sorgulandi.
3.5. Endoskopik Degerlendirme ve Ozofajitin Siniflandiriimasi
Endoskopi endikasyonu olan, FSSG skoru 10 ve (izeri olan hastalara st GIS

endoskopisi yapildi. Eroziv 6zofajitin ciddiyeti, Los Angeles 6zofaijit siniflamasina gére
A'dan D'ye kadar derecelendirildi. (Tablo 2)
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Tablo 2 :Los Angeles Siniflamasi

Grade A . Mukozal kivrimlarda <5 mm mukozal hasar

Grade B : Mukozal kivrimlarda >5 mm hasarlar ancak kivrimlar arasi
devamlilik yok

Grade C: Mukozal hasar 2 veya daha fazla sayidaki mukozal kivrim arasinda
devamli, ancak ¢epecevre degil

Grade D : Cepegevre uzanan mukozal hasarlar (Ozofagus IGmeninin
%75’'inden fazlasi)

68 hastada grade A reflii 6zofajit saptandi. Ozofajit saptanmayan 37 hasta ise
noneroziv refli hastasi olarak kabul edildi. FSSG skoru 10 ve Gzerinde olan 146 hasta
tist GIS endoskopide pangastrit, duodenal iilser, gastrik llser, hiatal herni olmasi

nedeni ile galismaya dahil edilmedi.

3.6. Antropometrik Olgiimler ve Tanita

Hastanin testten en az 4-5 saat 6ncesinde hicbir sey yememis ve icmemis
olmasi, testten 12 saat dncesinde higbir egzersiz yapmamis olmasi, testten dnceki 24
saat icerisinde alkol ve kafein igeren igcecek ve yiyecekleri tiketmemis olmasi durumu
dikkate alinarak ayakta durumda, dik, goézler karsiya bakar pozisyonda, hafif
giysilerle, c¢iplak ayakla, tim metal aksesuarlar c¢ikarildiktan sonra Tanita
(Biyoelektriksel impedans) yéntemi ile antropometrik degerlendirme hasta ve saglkli
gonullilere yapildi. Tanita ile boy (Height), kilo (Weight), BMI (Vicut kitle indeksi), fat
yluzde (ylzde yag orani bilgisi), fat mass (kg olarak yag bilgisi), FFM (Yagsiz vicut
kitlesi bilgisi), muscle mass (kg olarak kas bilgisi), TBW (Total body water, Toplam
su kitlesi), TBW yilzde (YUzde su orani bilgisi), bone mass (Kemik mineral agirhgi
bilgisi), BMR (Bazal metabolizma hizi bilgisi), metabolik yas, visceral fat rating
(visseral yaglanma orani), obezite derecesi degerlerine bakildi. Tim dl¢imler ayni
cihazla yapildi. Tim deneklere bel ¢cevresi 6lcimu yapildi. Bel ¢cevresi 6lgimu ayakta,
kostalar ve her iki iliyak kristadan geg¢en en uzun horizontal cap degerlendirilerek

elastik olmayan bir mezureyle yapildi.

3.7. Laboratuar Analiz Yontemleri

En az 10 saat aglk sonrasi hastalara aglik glukozu, insilin, TSH, AST ALT,
HDL, LDL, Trigliserid, Total Kolesteroll iceren labaratuvar tetkikleri yapildi. Aghk
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glukozu ve insulin deg@erleri ile HOMA-IR degeri hesaplandi (HOMA-IR=Ac¢lik glukozu
x acglik inslini/405)

3.8. Verilerin Analizi

Parametrik olmayan verilerin gruplar arasi karsilastirmasinda Kruskall-Wallis
testi ve Mann-Whitney U testi kullanldi (p<0.05). Parametrik verilerin gruplar
arasindaki farklihklarini degerlendirmek icin One Way Analysis of Variance (ANOVA)
testi ve Independent Samples t testi kullanildi (p <0.05).

Gruplarin ikili karsilastiriimasinda Mann Whitney testi ve Bonferroni Correction
testi uygulandi (p<0.0167).

Gruplara ait bagimsiz degiskenler arasinda korelasyonu belirlemek igin
Spearman's rho Correlation testi kullanildi (p <0.05).

Hastalara tani koyduracak bagimsiz degiskenleri dngdrebilmeye yonelik ROC-
Curve testi kullanildi (p<0.05). Ayrica bu kararin verilebilmesinde bu degiskenlerin
hangisinin en iyi parametre olabilecegini belirlemeye yonelik Logistic Regression testi
uygulandi (p<0.05).

3.9. Etik Kurul Onayi

Calisma igin Kirikkale Universitesi Etik Kurul Baskanhgr’ndan 26.02.2019

tarihinde 03/04 karar numarasi ile yazil onay alinmigtir.
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4. BULGULAR

Calismaya, Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi i¢c Hastaliklari Anabilim Dali
Gastroenteroloji Poliklinigi’ne dispeptik yakinmalar ile bagvuran 18- 65 yas arasi 105
hasta ve 26 saglkli goéndlli alindi. Dispepsi, refll, disfaji yakinmalari ile poliklinige
basvuran hastalara FSSG skalasi uygulandi. FSSG skoru 10 un dstlinde olan
hastalara endoskopi yapildi, endoskopi sonrasi eroziv 6zofajit saptanan 68 hasta

eroziv 6zofajit grubuna, eroziv 6zofajit saptanmayan 37 hasta ise noneroziv refll

grubuna alindi.

Tablo 3: Sosyodemografik Veriler

KONTROL EROZIVE NONEROZIVE

DEGISKEN tvzZIX2  p

Yas (y1l) Ortalama£SS 44.11+8.49 45.34+£10.29 43.92+£13.89 0.239*  0.788

Cinsiyet n(%) kadin 9 (6.9%) 20 (15.3%) 13 (9.9%) 0.458f  0.796
erkek 17 (13.0%) 48 (36.6%) 24 (18.3%)

Meslek n (%) caligmiyor 19 (14.5%) 21 (16.0%) 23 (17.6%) 17.503f <0.001
calistyor 7(5.3%) 47 (35.9%) 14 (10.7%)

Sigara n (%) yok 16 (12.2%) 48 (36.6%) 35 (26.7%) 10.941f 0.004
var 10 (7.6%) 20 (15.3%) 2 (1.5%)

Alkol n (%) yok 24 (18.3%) 67 (51.1%) 37 (28.2%) 4.462f 0.107
var 2 (1.5%) 1(0.8%) 0 (0.0%)

Hipertansiyon n (%)  yok 26 (19.8%) 57 (43.5%) 37 (28.2%) 11.125;  0.004
var 0(0.0%) 11 (8.4%) 0 (0.0%)

Calismaya alinan kontrol grubunun yas ortalamasi 44,11+8,49 olup cinsiyet
dagihmi 9 kadin (%6,9), 17 erkek (%13), eroziv grubun yas ortalamasi 45.34+10.29
olup cinsiyet dagilimi 20 kadin (15.3%), 48 erkek (36.6%), noneroziv grubun yas
ortalamasi 43.92+13.89 olup cinsiyet dagilimi 13 kadin (9.9%), 24 erkek (18.3%)
seklindedir. Gruplar arasinda yas bakimindan anlamh farklihk saptanmamistir.
(p:0,788)

Eroziv 6zofajit grubunda hastalarin 20 ‘si (15.3%) sigara kullaniyorken, 1 Kisi
(0.8%) alkol kullaniyordu. Noneroziv grupta hastalarin 2 ‘si (1.5%) sigara kullaniyordu,
alkol kullanan ise yoktu. Kontrol grubundaki hastalarin 10'u (7.6%) sigara
kullaniyordu, 2 ‘si (1.5%) ise alkol kullaniyordu. ERD grubundaki 68 hastanin 11’ inde
(8.4%) hipertansiyon hastaligi mevcuttu. Tim hastalarin demografik verileri

incelendiginde UG¢ grup arasinda meslek durumu (X2=17.503, p<0.001), sigara
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kullanimi  (X2=10.941, p=0.004) ve hipertansiyon varligi (X?=1.125, p=0.004)
arasinda istatistiksel farkhlik oldugu saptandi (Tablo 3, Grafik 1).
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Vucut kitle indeksi ortalamalari eroziv grupta 28.16+3.73kg/m2, noneroziv
grupta 27.62+5.76 kg/m2, kontrol grubunda 27.95+1.62 kg/m2’dir. Her t¢ grupta BMI
ortalamalari arasinda anlamli fark bulunamamigtir. Bel ¢evresi ortalamalari eroziv
grupta 97.57+11.70cm, noneroziv grupta 97.62+5.76cm, kontrol grubunda
96.19+14.13 cm’dir. Her U¢ grupta bel gevreleri ortalamalari agisindan anlamli fark
bulunamamistir.

Fat free mass (FFM) median de@erleri eroziv grupta 56.75 (32.70-79), noneroziv
grupta 47.10 (35-81), kontrol grubunda 47.80 (35-78.70) dir. Kas kitlesi median
degerleri eroziv grupta 53.85 (31-75.10), noneroziv grupta 44.70 (33.30-77.40),
kontrol grubunda 48.55 (36.60-74.80) dir. Visseral yag median degerleri eroziv grupta
8 (3-18) noneroziv grupta 9 (1-21), kontrol grubunda 8 (3-18)'dir. Tum hastalarin
laboratuvar verileri ve antropometrik dlgimleri incelendiginde FFM (X2=6.675,
p=0.036), kas Kitlesi (X2=6.098, p=0.047) ve visseral yad (X2=18.336, p<0.001)
degerleri bakimindan istatistiksel farklilik oldugu goruldu (Tablo 4, Grafik 2).
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Tablo 4 : Biyokimyasal ve Antropometrik Verilerin Karsilastiriimasi

KONTROL EROZIVE NONEROZIVE

DEGISKEN t/ X2 p

Glukoz Medyan(min-maks)/ 93.50 (77-111) 92.50 (67-199) 89 (60-122) 4898+ 0.086
Trigliserit Medyan(min-maks)/ 104 (61-341) 113.50 (43-463) 99.80 (43-341) 1.645¢  0.439
Totalkolesterol OrtalamaxSS 195.4638.53 193.87+43.07 194.19+35.13 0.015* 0.985
HDL Medyan(min-maks)/ 51 (34-98) 49.20 (15-98) 51 (34-89) 1.8271  0.401
LDL Ortalama+SS 109.73+27.19 113.31+38.33 118.45+28.46 0.544* 0.582
TSH Medyan(min-maks)/ 1.87(0.60-4.10)  1.55(0.01-6.30) 1.80(0.40-4.10) 36347 0.163
ALT Medyan(min-maks)/ 16 (7-84) 19 (8-58) 16 (6-84) 3.6567 0.161
AST Medyan(min-maks)/ 16 (8-34) 17.50 (10-50) 16 (8-34) 2157+ 0.340
Insiilin Medyan(min-maks)/ 51 (34-98) 49.20 (15-98) 51 (34-89) 1.295¢ 0.523
Boy OrtalamaSS 164.08+10.54 166.90+9.13 164.41+10.61 1.174* 0312
Kilo Ortalama+SS 75.20£7.78 78.63£13.21 74.51+16.46 1.358* 0.261
BMI Ortalamaz+SS 27.95+1.62 28.163.73 27.625.76 0.200* 0.819
BMR Medyan(min-maks)/ 6747 (4556-9682) 6965 (4540-10046) 6109 (4556-10075)  3.3461 0.188
Belgevresi Ortalama+SS 96.19+14.13 97.57+11.70 97.62+12.47 0.132* 0.876
Metabolikyas Ortalama+SS 48.22+9.67 52.34£15.40 48.15+13.18 1.484* 0.231
TBV Medyan(min-maks)/ 33.75(23.70-55.60)  40.25 (27-56) 33.50(23.70-59.50)  5.958%  0.051
TBW9% Ortalama+SS 50.10£6.74 50.1745.79 49.78+8.77 0.039* 0.962
FFM Medyan(min-maks)/ 4780 (35-78.70)  56.75 (32.70-79) 47.10 (35-81) 6.6751 0.036
FAT% Ortalama+SS 28.83£10.30 29.01+9.00 29.51+11.19 0.044*  0.957
Fatmass Ortalama£SS 21.65£10.45 23.03£8.2 22.73£10.32 0.206* 0.814
Musclemass Medyan(min-maks)/ 48.55 (36.60-74.80)  53.85 (31-75.10) 44.70 (33.30-77.40)  6.0981 0.047
Bonemass Medyan(min-maks)/ 2.50 (1.80-4.40) 2.85(1.70-3.90) 2.40 (1.80-4.40) 4.6491 0.098
Visceralfat Medyan(min-maks)/ 8 (3-18) 11.50 (6-27) 9 (1-21) 18.3367 <0.001
Obezderece OrtalamaSS 29.89+19.40 29.16+16.82 27.04£24.10 0.200* 0.819
Homa Medyan(min-maks)/ 1.72 (0.42-3.54) 1.95 (0.26-23.28) 1.84(0.18-10.32) 1.295% 0.523

Gruplann ikili karsilastirmasi sonunda visseral yag degerinde noneroziv ve
kontrol grubu arasinda farklihk olmadigi, sadece kontrol grubu ile eroziv grubu
arasinda (Z=-3.517, p<0.001) ve noneroziv grubu ile eroziv grubu arasinda (Z=-3.434,
p=0.001) istatistiksel olarak farkli oldugu goértldi (Tablo 5, Grafik 2)
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Tablo 5: Tanita De@erlerinin Gruplar Arasindaki Korelasyon Analizi

DEGISKEN GRUP (1/3) z P
FFM KONTROL/ NONEROZIVE -0.216 0.829
KONTROL/EROZIVE -2.211 0.027
NONEROZIVE/ EROZIVE -1.979 0.048
MUSCLEMASS KONTROL/ NONEROZIVE -0.265 0.791
KONTROL/EROZIVE -2.025 0.043
NONEROZIVE/ EROZIVE -1.989 0.047
VISCERALFAT KONTROL/ NONEROZIVE -0.161 0.872
KONTROL/EROZIVE -3.517 <0.001
NONEROZIVE/ EROZIVE -3.434 0.001

Bu bulgularla visseral yag degerlerinin eroziv grubunda diger iki gruba gore
daha ylksek oldugu ve buna karsilik kontrol ve noneroziv grubu visseral yag

degerlerinin ise benzer oldugu bulundu.

Tablo 6: Eroziv-Noneroziv Grubun Sosyodemografik Verilerinin Karsilagtiriimasi

EROZIVE  NONEROZIVE
DEGISKEN 2] X2 0
YAS (yi) ] ] _
Mo amtmin-maks) 50 (18-65) 43 (18-65) 1544t 0123
. Kadin 21 (20.0%) 26 (24.8%)  15.035%
0,
CINSIVET n(%)  yex 47 (44.8%) 11 (10.5%) <0.001
BOY (cm) 165
oty min-maks) (155 164(148-188) 1206t 0228
KILO (kg) _
Krola) o 78.63+13.21 74.51+16.46 -2170f  0.261
Calsmiyor 21 (20.0%) 23 (21.9%)
0,
MESLEKN (%) Coisiyor 47 (44.8%) 14 (13.3%)  030F 0002
. . yok 48 (45.7%) 35 (33.3%)
sicARAN (%) YK oo 000 21900 8.338t  0.004
: yok 67 (63.8%) 37 (35.2%) 05491
ALKOL n (%) var 1(1.0%) 0 (0.0%) 0.459
HIPERTANSIYON _yok 57(54.3%) 37(352%)  6686F oo
n (%) var 11 (10.5%) 0 (0.0%) '

(*) Independent Samples t test. (1) Mann Whitney U test. (1) Pearson Chi-Square
test

Kontrol grubu disarida birakilarak eroziv ve noneroziv grubunda yer alan
hastalara ait degiskenlere uygulanan istatistiksel analiz sonunda eroziv grubunda yer
alan hastalarin gogunun erkek oldugu (X?=15.035, p<0.001) ve bir is sektoriinde
cahstigi (X?=9.630, p=0.002), ¢ogunun sigara kullandigi (X°=8.338, p=0.004) ve
hipertansiyon 6ykiisi oldugu (X?=6.686, p=0.010) saptandi. Bu hasta grubunda yer

alan hastalarin FFM degerlerinin (Z=-1.979, p=0.048) ve kas kitlelerinin nispeten fazla
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oldugu (Z=-1.989, p=0.047) ve visseral yag degerlerinin (Z=-4.309, p<0.001) ise

belirgin fazla oldugu tespit edildi (Tablo 6, Tablo 7, Grafik 3, Grafik 4).

Tablo 7: Eroziv-Noneroziv Grubun Biyokimyasal Verilerinin Karsilagtiriimasi

EROZIVE NONEROZIVE

DEGISKEN t/ZIX2  p

GLUKOZ Medyan (min-maks)/ 92.50 (67-199) 89 (60-122) -2.1181 0.086
TRIGLISERIT Medyan (min-maks)/  113.50 (43-463) 99.80 (43-341) -1.2241  0.221
TOTALKOLESTEROL Ortalama+SS/ 193.87+43.07 194.19+35.13 -0.039* 0.969
HDL Ortalama+SS/ 51.24+13.87 53.82+13.26 -0.925* 0.357
LDL OrtalamazS$S/ 113.31£38.33 118.46+28.46 -0.716* 0.475
TSH Medyan(min-maks)/ 1.55 (0.01-6.30) 1.80 (0.40-4.10) -1.4701  0.142
ALT Medyan(min-maks)/ 19 (8-58) 16 (6-84) -1.9581 0.050
AST Medyan(min-maks)/ 17.50 (10-50) 16 (8-34) -1.3631 0.173
INSULIN Medyan(min-maks)/ 8.15 (1.30-115) 8 (1-38) -1.016t 0.310
BMIi Ortalama+SS/ 28.38+3.68 27.8615.28 0.587* 0.559
BMR Medyan(min-maks)/ 6964.50 (4540-10046) 6100 (4556-10075) -1.8551  0.064
BEL CEVRESI OrtalamazSS/ 97.53+11.70 97.62+12.47 -0.038* 0.970
METABOLIK YAS Ortalama+SS/ 51.51£15.92 45.95+19.01 1.598* 0.113
TBV Medyan(min-maks)/ 40.25 (27-56) 33.50 (23.70-59.50)  -1.949% 0.051
TBWYUZDE Ortalama+SS/ 50.17+5.79 49.78+8.77 0.274* 0.785
FEM Medyan(min-maks)/ 56.75 (32.70-79) 47.10 (35-81) -1.9791 0.048
FATYUZDE Medyan(min-maks)/ 27.75 (12.30-54.70)  30.80 (3-45.50) -0.295t 0.768
FATMASS OrtalamaS$S/ 23.038.26 22.73x10.32 0.162* 0.871
MUSCLEMASS Medyan(min-maks)/  53.85 (31-75.10) 44.70 (33.30-77.40)  -1.9891 0.047
BONEMASS Medyan(min-maks)/ 2.85 (1.70-3.90) 2.40 (1.80-4.94) -1.591%  0.112
VISCERALFAT Medyan(min-maks)/  11.50 (6-27) 8.00 (1-18) -4.3091 <0.001
OBEZDERECE OrtalamaS$S/ 29.16+16.82 27.04+24.10 0.528* 0.598
HOMA Medyan(min-maks)/ 1.95 (0.26-8.57) 1.68 (0.18-7.04) -1.3111 0.190
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Grafik 3: Eroziv -Noneroziv Grubun Demografik Verilerinin Karsilastiriimasi
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Grafik 4 : Eroziv -Noneroziv Gruplar Arasinda Vucut agirligi, Glukoz, FFM, Kas Kitlesi

Duzeyi, Visseral Yag Duzeylerinin Karsilastirma Grafigi

Yapilan korelasyon analizi sonunda visseral yag degeri ile yas (r=0.376,
p<0.001), cinsiyet (r=0.407, p<0.001), glukoz dizeyi (r=0.294, p=0.002), trigliserit
dizeyi (r=0.266, p=0.006), vicut agirhg (r=0.498, p<0.001), BMI degeri (r=0.449,
p<0.001), bel ¢evresi dlcim degeri (r=0.451, p<0.001), yag kitlesi degeri (r=0.368,
p<0.001), FFM degeri (r=0.313, p=0.001), kas kitlesi degeri (r=0.312, p=0.001), TBV
degeri (r=0.352, p<0.001), kemik kitlesi degeri (r=0.291, p=0.003), BMR degeri
(r=0.329, p=0.001), metabolik yas (r=0.471, p<0.001) ve obezite derecesi (r=0.446,
p<0.001) ile pozitif korelasyon gosterdigi saptandi. Ayrica vicut agirligi ile cinsiyet
(r=0.428, p<0.001), glukoz dizeyi (r=0.260, p=0.007), insulin dizeyi (r=0.235,
p=0.016),trigliserid duzeyi (r=0.285, p=0.003), ALT duzeyi (r=0.200, p=0.041), boy
(r=0.454, p<0.001), BMI degeri (r=0.690, p<0.001), bel cevresi 6lgim degeri (r=0.693,
p<0.001), yag kitlesi degeri (r=0.520, p<0.001), FFM degeri (r=0.718, p<0.001), kas
kitlesi degeri (r=0.718, p<0.001), TBV degeri (r=0.736, p<0.001),kemik kitlesi degeri
(r=0.713, p<0.001), BMR degeri (r=0.760, p<0.001), metabolik yas (r=0.416,
p<0.001),0obezite derecesi (r=0.686, p<0.001) arasinda pozitif korelasyon bulundu.
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Tablo 8 :Roc Curve Analizi

Cut-off
Degisen Alan p degeri Sensitivite Spesivite
Cinsiyet 0.697 0.001 >1 %69 %70
Sigara 0.380 0.043 >1 %30 %94
Kilo 0.629 0.030 >75 kg %63 %62
Glukoz diizeyi 0.625 0.034 >91.50 mg/dL %56 %57
FFM 0.617 0.048 >52.1 %65 %54
Kas kitlesi 0.618 0.047 >51.75 %58 %62
Viseral yag 0.754 <0.001 >8.5 %88 %51

Cinsiyet i¢in kadin=1, erkek=2
Sigara icin igmiyor=1, igiyor=2

Yapilan ROC-Curve testi sonunda eroziv refli tanisi koyabilmede cinsiyetin
erkek olmasi durumunda bu parametrenin %69 spesifik ve %70 sensitif (area=0.697,
p=0.001), sigara kullanimi oldugunda %30 sensitif ve %94 spesifik (area=0.380,
p=0.030), vicut agirhigi >75 kg oldugunda %63 sensitif ve %62 spesifik (area=0.629,
p=0.030), glikoz duzeyi >91.50 mg/dL oldugunda %56 spesifik ve %57 sensitif
(area=0.625, p=0.034), FFM degeri >52.1 oldugunda %65 sensitif ve %54 spesifik
(area=0.617, p=0.048), kas kitlesi degeri >51.75 oldugunda %58 sensitif ve %62
spesifik (area=0.618, p=0.047) ve visceral yag dederi >8.5 oldugunda %88 sensitif ve
%51 spesifik (area=0.629, p=0.030) olarak degerlendirildi(Tablo 8,Grafik 5,Grafik 6).

29



ROC Curve

— Cinsiyet

----- Mesleki durumu

—— Sigara kullanimi

== ~Viicut agirhg: (kg)
Referans cizgisi

Sensitivite

1 I 1 I
00 02 04 06 08 10
1 - Spesivite

Grafik 5 :Roc Curve Analizi

— Serum glikoz
diizeyi (mg/dL)

""" FFM

— = Kas kitlesi diizeyi

=== Viseral yag diizeyi
Referans ¢izgisi

Sensitivite

| | 1
02 04 06 08 10
1 - Spesivite

Grafik 6 :Roc Curve Analizi

30



Tam parametrelere uygulanan Logistic Regression testi sonunda cinsiyet (B=-
1.438, Wald=9.223, p=0.002), sigara kullanimi (B=-1.672, Wald=4.275, p=0.039),
vucut agirhigr (B=-0.061, Wald=6.235, p=0.013), visseral yag degeri (B=-0.365,
Wald=17.811, p<0.001) ve obezite derecesi (B=0.033, Wald=4.814, p=0.028)
degigkenlerinin eroziv reflu riskini attiran en iyi parametreler olabilecegi sonucuna
varildi (Tablo 8).

Tablo 9 : Logistic Regression Analizi

Degisken B Wald p

Cinsiyet (Step 6) -1.438 9.223 0.002
Sigara kullanimi (Step 6) 1.672 4.275 0.039
Kilo (Step 3) -0.061 6.235 0.013
Viseral yag (Step 6) -0.365 17.811 <0.001
Obezite derecesi (Step 6) 0.033 4.814 0.028

Tdm bu bulgular 1siginda visseral yad o6lcim degerlerinin eroziv refll

hastaliginda énemli bir risk faktéri oldugu distnuldu.
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5. TARTISMA

Gastrotzofageal refli hastaligi ve buna bagli gelisen eroziv 6zofajit, Barrett
6zofagus ve 6zofagus adenokarsinomu tim dinyada artmaktadir [103, 104]. Obezite
alt 6zofagus sfinkter fonksiyonunun bozulmasina, mide asidinde ve intraabdominal
basingta artisa yol agarak GORH gelisiminde dnemli bir rol oynamaktadir [105]. Son
yillarda yapilan galigmalarda, GOR patofizyolojisinde tLESR’nin en énemli faktor
oldugu gosterilmigtir. TLESR normal sfinkter basingli hastalarda en ¢ok gérulen refli
mekanizmasidir. Yutmadan bagimsiz bir sekilde gergeklesir, 6zofageal peristaltizmi
ile birliktelik gostermez, yutma ile iligkili LES gevsemesinden daha uzun sureli (>10
sn), krural diyafragmanin inhibisyonu ile iligkilidir [106].

Bu calismada amacimiz, eroziv 6zofajit gelisimi Uzerine etkili olabilecek
metabolik ve antropometrik parametreler degerlendirilerek, vicut yag dagiliminin
eroziv 0Ozofajit gelisimindeki etkilerini kantitatif bir yontem olan Tanita ile
degerlendirmektir.

1997 ve 2011 yillan arasinda 67.056 hastanin verilerinin degerlendirildigi
sistematik bir metaanalizde (12 populasyon temelli calismada, Asya ulkelerinden 8
calisma, Avrupa'dan 2 calisma ve ABD'den 1 calisma dahil), refllii 6zofajit kadinlarda
erkeklere gore daha dislk saptanmistir. Calismada erkek cinsiyet eroziv 6zofaijit igin
badimsiz bir risk faktoéri olarak bulunmustur [107]. Nam ve arkadaslarinin [108] 2017
yilinda Kore’de 11,690 kisi ile yaptiklari diyet faktorlerinin eroziv ve noneroziv refli
Uzerindeki etkisini inceleyen ¢alismada eroziv refliintin erkeklerde, noneroziv refllintin
ise kadinlarda daha sik géruldigua bildirmistir. Nurleili ve arkadaslarinin [109] yaptigi
calismada da ERD’li grubun ¢cogunlugunu erkekler NERD’li grubun ¢ogunlugunu ise
kadinlar olusturmaktadir. Bu durumu kadinlarin erkeklere kiyasla daha yiksek
semptom algisina sahip olmasi olarak agiklamislardir. Masaka ve ark.[110] yaptiklari
deneysel calismada cinsiyetin eroziv 06zofajit gelisim riski Uzerine etkilerini
arastirmiglardir. Calismada 6strojenin, 6zofagus mukozal hasarini kontrol edici etkisi
degerlendirilmistir. Ostrojenin hiicre aktivasyonu ve proliferasyonu, sitokin Gretimi ve
yara iyilesmesi gibi bagisiklik sistemini modile edebilen bir anti-enflamatuvar etkiye
sahip oldugu gosterilmistir [111]. Bu durum kadinlarda eroziv 6zofajitin erkeklere
oranla daha az goérilmesinin sebebi olarak gdsteriimektedir. Calismamiz literattrle
uyumlu olup eroziv 6zofajitli hastalarin gogunlugunu erkekler, noneroziv grubun ise

cogunlugunu kadinlar olusturmaktadir.
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2019 yilinda Meira ve ark. [107] 984 hasta ile yaptiklarn ¢alismada eroziv reflu
ve noneroziv refli hastalar arasinda sigara, erkek cinsiyet ve hiatal herni varhgini
eroziv 6zofajit igin risk faktori olarak bulunmustur. Chung ve ark [112] yaptiklari
calismada refli 6zofajit riski artisi ile sigara, alkol ve metabolik sendromun iligkili
oldugunu bulmuslardir. Gunji ve ark. [113] 9840 asemptomatik Japon erkek hasta ile
yaptiklari calismada 1831 hastada eroziv 6zofajit saptamis olup; alkol, sigara,
metabolik degigiklikler ve hiatal herni gibi faktorlerin eroziv 6zofajit riskini artirdigini
bulmuslardir. Caligmamizda, literatirle uyumlu olarak sigaranin ERD  riskini
arttirdigini tespit ettik fakat alkol kullanan hasta sayisi az oldugundan istatistiksel
olarak anlamh farklihk saptayamadik.

Obez bireylerde serum TSH dizeyinin daha yuksek oldugu bilinmektedir.
Vicutta yag birikimindeki artis hipotalamik pitliter tiroid aksinin bozulmasina ve tiroid
fonksiyonunda gesitli bozukluklara yol agmaktadir [114, 115]. Obezitede TNF a, IL-1,
IL-6 gibi proinflamatuvar sitokinlerin artisi tirositlerde sodyum-iyodur mRNA
ekspresyonunu ve iyot alimini inhibe ederek TSHnin geri donusumllu sekilde
yukselmesine neden olmaktadir. Calismamizda glukoz, insilin, TSH, ALT, Homa-IR
(mg/dl) degerlerinde hasta grubu ile kontrol grubu arasinda anlamli fark saptanmadi.

Blylk bir halk sagligi sorunu olan metabolik sendrom; abdominal obezite,
hipertansiyon, hiperglisemi, distk yogunluklu lipoprotein kolesterol (HDL-C) ve
yuksek trigliseritler (TG) gibi metabolik anormalliklerin bir kombinasyonu olarak kabul
edilmektedir [116]. Metabolik sendromun eroziv 6zofaijitle iligkili oldugunu gdsteren
cok sayida calisma mevcuttur [98, 117]. Bazi ¢alismalar eroziv 6zofaijit igin metabolik
sendromun temel bileseni olan abdominal obezitenin, obeziteden daha gugli bir
prediktor olabilecedini gostermistir. Fujikawa ve ark. tarafindan 2012’de Japonya’da
yapilan calismada non alkolik yagh karaciger hastaligi (NAFLD) olan hastalarda
serum total kolesterol ve trigliserid diizeylerinin GORH semptomlari ile iliskili risk
faktorleri oldugu bulunmustur [13]. Hsieh ve ark.[118] 2019 yilinda Tayvan’da yapmis
oldugu calismada metabolik sendrom bilesenlerinin refli 6zofajit Uzerine etkisi
incelenmis, metabolik sendrom bilesenlerinin sayisi ile ERD'nin siddeti arasinda
dogrusal bir iligki egilimi bulmusglardir. Yine ayni ¢alismada, bizim ¢alismamiza benzer
olarak hipertansiyonun ERD ile anlamli olarak iligkili oldugu bildirilmistir [4]. [119, 120].
Calismamizda hipertansiyon varligi, eroziv 6zofajitli hastalarda noneroziv ve kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli bulundu. Calismamizda hipertansiyon
hastalarinin buyidk c¢ogunlugu anjiotensin doénusturici enzim (ACE) inhibitoéri

kullanmaktaydi. ERD olan grupta hipertansiyonun sik gorulmesinin nedeni neden
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sonug iligskisinden ¢ok visseral yaglanmanin her iki hastalik igin de risk faktéri olmasi
ile iliskilendirildi.

Birgok calisma BMI’ ndeki artis ile GORH semptomlari veya ERD gelisme
riskinin arttigini 6ne surmagtir [113, 121, 122]. Fujikawa ve ark.[123] yaptiklari
calismada NAFLD tanili hastalarda BMI’'nde artis ile GORH semptomlari arasinda
anlaml iligki tespit etmislerdir. isveg'te yapilan niifusa dayali calismada da BMI ile
GORH semptomlari arasinda iliski bulunamamistir [124]. Nocon ve ark.’nin [125]
2007 yilinda GORH olan 6215 kisi ile yaptiklari reflii semptomlari, 6zofajit sikhgi ve
siddeti Gzerine BMI'nin etkisini arastiran kohort ¢calismasinda BMI artisiyla daha ciddi
ve sik reflu belirtileri ayni zamanda 6zofajit sikhginda artig ile iligkili oldugu
gOsterilmistir. Ayazi ve ark. [86] 1998 ve 2008 yillar arasinda 24 saatlik ph-metre ve
manometri ile 1659 hastayi, BMI degerlerine gore 4 gruba ayirarak LES basinglarini,
0zofageal asit maruziyetini degerlendirmislerdir. Yaptiklari karsilastirma sonucunda
artan BMI, artan 6zofagus asidi maruziyeti ile pozitif korelasyon gostermis, BMI
yuksek olan hastalarda defektif LES prevalansi daha ylksek saptanmistir. Normal
kilolu hastalarla karsilastirildiginda, obez hastalarin mekanik olarak defektif bir LES'e
sahip olma olasiligi iki katindan fazla gérilmustir. Bizim ¢alismamizda tim gruplarin
BMI degerleri arasinda anlamli farklilik izlenmedi.

Sogabe ve arkadaslari [82] 265 metabolik sendromlu Japon erkek bireylerde
yaptiklari calismada, visseral yaglanmasi fazla olan bireylerde subkutan yag dokusu
fazla olanlara go6re eroziv 06zofajit gelisme riskinin daha ylksek oldugunu
saptamislardir. Sogabe ve arkadaslar refli veya dispepsi semptomlari olmayan
metabolik sendromlu bireylere, ultrasonografi yaparak visseral ve subkutan yag
dokularini belirleyip, ardindan Ust gastrointestinal endoskopi uygulamiglardir.
Metabolik sendromlu bu bireylerde eroziv 6zofaijit sikhginin literatirle uyumlu olarak
fazla oldugunu belirtmislerdir. Visseral yaglanmanin eroziv 6zofaijit riskini arttirdigini
goOsteren cok fazla calisma mevcuttur. Bu calismalar BT, MRI, USG gibi pahali
tetkiklerle visseral yag oranlarini degerlendirmiglerdir. Ze ve ark.[119] 2007-2012
yillari arasinda eroziv 06zofajitli hastalarin visseral-subkutanéz yag§ oranini
degerlendirmek amaciyla 40 yas Ustu 728 hasta ile galismiglardir. Bu hastalara
endoskopi, metabolik parametrelere ait kan tetkiki, bel cevresi dlgumu ve yag
dagihmini incelemek igin de BT uygulanmistir. Eroziv 6zofajitli hastalarin visseral-
subkutan6z yag oranini anlamli derecede ylUksek saptamislardir. Nurleili ve
arkadaslari [109], 2019 yilinda eroziv ve noneroziv refli hastalari arasindaki visseral

yaglanmanin farkini ortaya koymak icin yaptiklari calismada hastalara oncelikle
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gastro6zofageal refli hastaligi anketi (GERDQ) uygulamiglar. Bu ¢alismada anket
sonucu refli tanisi konulan 56 hastaya Ust gastrointestinal endoskopi yapilmigtir ve
visseral yag oranlari ultrasonografi ile degerlendirilmistir. Deneklerin %54’unde ERD
saptanmis ve ERD saptanan grubun %64°Un0 erkeklerin olusturdugu belirtilmistir.
Calisma sonucunda visseral yad kalinligi 6lgimlerinde NERD ve ERD bireyler
arasinda anlaml farkhlik tespit edilmemigtir. Ancak visseral yag kalinliginda artis ile
Ozofajit siddetinde artis egilimi oldugu bildirilmistir. Visseral adipoz doku, inflamatuar
sitokinlerin kaynagidir ve obez bireylerde sistemik inflamasyon ile iligkilidir. Hem
subkutan yag hem de visseral yad, MS'in ana 6zelligi olarak kabul edilir ve 6zellikle
agsiri visseral yag birikimi, tumor nekroz faktoru-a, resistin, leptin ve adiponektin dahil
olmak Uzere adipositokinler olarak bilinen c¢esitli biyoaktif maddeleri salgilar. Bu
mediyatorler mide ve/veya 6zofagogastrik bileskeyi etkileyebilirler. Proinflamatuvar
sitokinlerden IL-1 ve TNFa’nin gastrik antrum bdlgesinde gastrin salinimini uyardigi
bildirilmigtir [126]. Bdylece adipositokinler gibi proinflamatuvar mediyatorler 6zofageal
asit maruziyetinin patolojik dizeylerinden kaynaklanan lokal hasardan sonra
0zofagogastrik bileskedeki lokal inflamasyonu siddetlendirebilir ya da kalici hale
getirebilirler [82]. Ayrica obezitenin tLESR ve artan asit maruziyeti sikhgi ile iligkili
oldugu bilinmektedir [32]. Bununla birlikte, altta yatan metabolik mekanizmalarin neler
oldugu ve obezite ile iligkili eroziv 6zofaijit patogenezinde baska faktérlerin rol oynayip
oynamadigi belirsizligini korumaktadir. Bizim c¢alismamizda ERD hastalarinda,
kontrol grubu ve NERD hastalarina kiyasla visseral yag orani, FFM ve kas Kkitlesi
degerleri daha yuksek saptanmistir. FFM ve kas kitlesi degerlerinin ERD grubunda
yuksek olmasinin nedeni bu gruptaki hastalarin ¢ogunlugunu erkek hastalarin
olusturmasidir. Calismamiz vicut yag kompozisyonda artistan badimsiz olarak
visseral yaglanma ve eroziv 6zofaijit iliskisini gostermesi agisindan énemlidir.
Calismamiz ERD ve visseral yag oranlari arasindaki iliskiyi kantitatif, kolay
uygulanabilir, kisiden bagimsiz bir yontem olan Tanita ile degerlendiren ilk calismadir.
Visseral yaglanma ve vicut yag orani arttikgca eroziv 6zofajit riskinde artis
olabilecegini tespit eden calismamiz ¢agin hastalik gruplarindan biri olan GORH ve
eroziv 6zofajit gibi birgok hastaligin fizyopatolojisinde arastirilan yag dokusu ve viicut
yag kompozisyonlarinin iligkisini gdstermekle degerlidir. Calismamizin GORH ve
ERD gibi GORH komplikasyonlari gelisen hastalarda, tedavinin birinci basamagini
olusturan yasam tarzi degisikligini destekleyici bir ydontem olan Tanitanin rutin klinik
uygulamalarda kullanilabilecegini ve ilerideki ¢alismalara yon verecegini

dusunmekteyiz.
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6. SONUG

Eroziv 6zofajitli hastalar ile noneroziv ve kontrol grubu kiyaslandiginda visseral
yaglanmanin eroziv 0zofajitli grupta anlamli derecede ylksek oldugu gorulmustar.
Noneroziv ve kontrol grubu arasinda ise anlamli farklilik saptanmamistir. Bu durum
visseral yaglanmanin eroziv 6zofaijit i¢in risk faktoru olabilecegini gostermistir.

Yapilan analizlerde tim gruplarda ortalama BMI de@erlerinin yakin olmasina
ragmen, eroziv hasta grubunda visseral yaglanmanin istatistiksel olarak anlamli
bulunmasi visseral yaglanmanin obeziteden daha ciddi bir problem oldugunu
dustndurmustar.

Kontrol grubu disarda tutularak eroziv ve noneroziv grup arasinda yapilan
istatistiksel ¢alismada eroziv dzofajit grubunun ¢ogunlugunun erkek oldugu, sigara
kullandigi gorulmustar. Erkek cinsiyet, sigara, metabolik sendromun eroziv 6zofaijit
riskini arttirdi1 énceki ¢alismalarda oldugu gibi bizim galismamizda da saptanmis
oldu.

Cahsmamizin kisitlayici yani eroziv 6zofajit grubunda sigara igenlerin fazla
olmasidir.

Calismamizin énemli yo6nU literatirde Tanita ile vicut yag dagiliminin

belirlenerek eroziv 6zofajit iligkisinin degerlendirildigi ilk ¢alisma olmasidir.
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8. EKLER

EK-1:

F-scale FSSG

(Frequency scale for the symptoms of gastroesophageal reflux disease)

Takip eden semptomlardan herhangi birine sahip misiniz?

Latfen asagidaki en uygun cevabi isaretleyin

Adi:
Soyadu:
Yas:
Cinsiyet:
Tarih:

Sorular Bu boéliimu igaretle

Asla Nadiren | Bazen | Siklikla

Ara sira

1-Mide eksimesi yakinmaniz olur
mu?

2-Karin sisligi olur mu?

3-Yemeklerden sonra agirlik
hissi olur mu?

4-Bazen gogsinizde baski hissi
olur mu?

5-Yemeklerden sonra kendinizi
hasta hissettiginiz olur mu?

6-Yemeklerden sonra mide
eksimesi olur mu?

7-Bogazinizda alisiimamis
yanma hissi olur mu?

8-Yemek yerken tokluk hissi olur
mu?

9-Yuttugunuz zaman sikisma
hissi olur mu?

10-Bogaziniza aci sivi gelmesi
olur mu?

11-Gegirme olur mu?

12-Egildiginizde mide eksimesi
olur mu?
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