T.C.
ISTANBUL UNiVERSITESI
ISTANBUL TIP FAKULTESI
IC HASTALIKLARI ANABILIM DALI
GASTROENTEROHEPATOLOJI BiLiM DALI

ASEMPTOMATIK DiYABETIK HASTALARDA
GASTROOZOFAGEAL REFLU VARLIGININ
IMPEDANS YONTEMI iLE DEGERLENDIRILMESI

(Gastroenterohepatoloji Yan Dal Uzmanhk Tezi)

Uzm.Dr. Suut Goktiirk

Tez Damismani: Do¢.Dr.Filiz Akyiiz

Istanbul - 2013



Bu tez calismasi istanbul Universitesi Rektorliigii Bilimsel Arastirma Projeleri Birimi

tarafindan desteklenmistir.

Proje no: 16174

Proje adi: DIYABETIK HASTALARDA GASTROOZOFAGEAL REFLUNUNUN
IMPEDANS YONTEMI iLE DEGERLENDIRILMESI



ONSOZ

Gastroenteroloji yan dal ihtisasim sirasinda yetismemde emegi gecen ve tezimin
hazirlanmasinda basindan sonuna kadar yardim ve destegini esirgemeyen tez hocam Sayin
Dog. Dr.Filiz Akyiiz’e

Egitimim siiresince bilgi ve deneyimlerinden faydalandigim degerli hocalarim Sayin Prof.
Dr. Zeynel Mungan, Prof.Dr. Giingor Boztas, Prof. Dr. Sabahattin Kaymakoglu, Prof. Dr.
Fatih Besisik, Prof.Dr. Sadakat Ozdil, Prof.Dr. Kadir Demir ve Prof. Dr. Cetin Karaca'ya en
icten sevgi ve saygilarimla tesekkiir ederim.

Yan dal ihtisasim siiresince I¢ Hastaliklart Anabilim Dali Baskanlhigi yapan Sayin Prof. Dr.
Kerim Giiler ve Prof. Dr. Siikrii Oztiirk’e

Tezimin hazirlanmasinda desteklerini esirgemeyen basta Prof. Dr [lhan Satman, hemsire
Elif Temel olmak tizere tiim Diyabet Blim Dali ¢alisanlarina

Impedans incelemelerinin yapilmasinda ve yorumlanmasinda biiyiik emek harcayan ve
tizerimde ¢ok hakki bulunan Sayin Bio. Serpil Arict’ya

Birlikte ¢calismaktan biiyiik zevk aldigim Uzm. Dr. Biilent Baran, Uz.Dr. Ash Cift¢ibasi,
Uzm. Dr. Ozlem Mutluay Soyer, Uzm.Dr. Sami Evirgen, hemsirelerimiz Sayin Sengiil
Kiirk¢ii, Meryem Salhaoglu, Tiirkan EAOS, Emine Demirel, Nursen Giinay, Hatice Celen. ve
saglik teknisyeni Muzaffer Bayburt, sekreterlerimiz Sayin Songiil Cobanoglu, Hasret Karatas
ve Elif Yalin ve tiim diger saglik ¢alisanlarina

En son olarak da beni bugiinlere getiren ¢ok degerli aileme ve her zaman bana destek olan

esime ve kizima ¢ok ¢ok tegekkiir eder saygi ve sevgilerimi sunarim.

Saygilarimla
Uzm. Dr. Suut Goktiirk



ICINDEKILER

I-OZETLER
A- TURKCE OZET

B- INGILIZCE OZET

Il- GIRIS VE AMACLAR

I11- GENEL BILGILER
IV-MATERYAL VE METOD
V- BULGULAR

VI- TARTISMA VE SONUC

VII- KAYNAKLAR

10

34

41

51

56



KISALTMALAR

AOS : Alt 6zofagus sfinkteri

BET : Bolusa maruz kalma siiresi (bolus exposure time )
DM : Diyabetes Mellitus

DMS : De Meester Skoru

EKG : Elektrokardiyografi

EMG : Elektromyografi

GOR : Gastrodzofageal reflii

GORH : Gastroozofageal reflii hastalig

PPi : Proton pompa inhibitorii

TAOSR :Transient (gegici) alt 6zofagus sfinkter gevsemesi

VKi - Viicut kiitle indeksi



OZET

Giris ve amag : Gastrodzofageal reflii hastaligi (GORH) ve 6zofagusl dismotilitesi diyabetik
hastalarda sik goriilmektedir. GORH, diyabetik hastalarda pek ¢ok neden ile (mide bosalma
zamaninda gecikme, dismotilite vb.) olusabilir. Bu hastalarda yapilan GORH ¢alismalar
siklikla semptomatik hasta gruplarinda yapilmistir. Ozellikle néropatisi olan hastalar
asemptomatik olabilirler. Bu ¢alismada GOR semptomlar1 acisindan asemptomatik olan
diyabetik hastalarda impedans yontemi ile reflii sikliginin arastirilmasi ve saglikli kontrol
grubu ile kiyaslanmasi amaglandi.

Materyal metod : Calismaya GORH semptomlar1 olmayan 19 kontrol grubu ve 35 DM’lu
hasta grubu alindi. Vakalarin demografik 6zellikleri, laboratuvar degerleri, DM’lu hastalarin
hastalik siireleri, komplikasyonlari, tedavileri kayit edildi. Hastalarin hepsine manometri ve
24 saatlik pH impedans incelemesi ve gastroskopi yapildi. Kontrol grubunda her vakaya
impedans incelemesi yapildi. Gastroskopi ve manometrik inceleme kabul edenlere yapildi.
DM’lu hastalar kendi aralarinda VKI’ne gore obez ( VKI > 30 kg/m2 ) ve obez olmayan (
VKI < 30 kg/m2) olmak iizere iki gruba ayrildi.

Bulgular :. DM’lu hastalarda kontrol grubuna gore ortalama yas ( p=0.02), glikoz ve
HBAIC ( p= 0.00 ) diizeyleri daha yiiksek idi. Kontrol grubunda 6zofajit saptanmazken,
hasta grubunda 2 hastada ( % 7.5 ) endoskopik olarak 6zofajit goriildii (p > 0.05 ). DM’lu
hastalarda ( % 45.5 ) kontrol grubuna gore ( % 11 ) 6zofagus dismotilite siklig1 daha fazla idi
(p = 0.04 ). Noropati varligi dismotilite igin bagimsiz risk faktorii olarak saptandi. impedans
testinde DM’lu hastalarda kontrol grubuna gore ort. Demeester skoru ( 25.6+£32.5 ve
11.2+17, p=0.01) ve bolusa maruz kalma zaman1 (2.1+1.3 ve 1.3+1.3 dak, p=0.009 ) daha
yiiksek idi. Alt grup analizlerinde bu farkin obez DM’lu hastalar ile kontrol grubu arasinda
oldugu goriildii (p < 0.05 ). Komplikasyon olmayan DM’lu hastalarda ortalama DMS,

patolojik asit reflii ve 6zofagus dismotilitesi goriilme oranlar1 komplikasyonlu hastalara gore



daha yiiksek idi (p < 0.05). Hem kontrol grubunda hemde DM’lu hastalarda ort. DMS ile
BET arasinda pozitif korelasyon saptand1 ( Kontrol grubu ; p= 0.000, R=0.869, DM grubu ;
p=0.000, R=0.652 ).

Sonu¢ : GORH semptomlar1 agisindan asemptomatik olan DM’lu hastalarda 6zofagus
dismotilitesi ve asid reflii siktir. Bu durum hiperglisemiden ziyade, 6zellikle noéropati ve

obeite ile iliskilidir.
ABSTRACT

Introduction and Aim: Gastroesophageal reflux disease (GERD) and esophageal
dysmotility occur frequently in patients with diabetes. GERD in diabetics has been attributed
to several causes including dysmotility and delay in the emptying of the stomach. So far, most
of the studies have only involved patients with symptomatic GERD. However, some patients,
especially those with neuropathies may be asymptomatic. The aim of this study was to
determine the prevalence of GERD in asymptomatic diabetic patients compared to healthy
controls, using pH-impedance monitoring.

Materials and method: 19 healthy controls with no GERD symptoms and 35 patients with
diabetes were enrolled in the study. Demographic and laboratory characteristics; duration,
complications and treatment in patients with diabetes were reported. Esophageal manometry,
24 hour pH-impedance study and gastroesophageal endoscopy were performed on all
patients. In the control group, impedance study was performed on all subjects, while
gastroesophageal endoscopy and esophageal manometry were performed on those who
consented to the procedures. Patients with diabetes were categorized as obese (BMI1>30
kg/m2) or non-obese (BMI<30 kg/m2) and both groups were compared to healthy controls.
Results: The mean age (p=0.02), blood glucose and HbA1C levels (p= 0.00) of the patients
with diabetes were higher than the control group. Endoscopy revealed esophigitis in two

patients with diabetes (7.5%), but it was not observed in the control group (p > 0.05).



Esophageal dysmotility was higher in diabetics (45.5%) compared to the control group (11%)
(p = 0.04). Neuropathy was found to be an independent risk factor for dysmotility. Mean
Demeester score ( 25.6+32.5 and 11.2+17, p=0.01) and bolus exposure time (2.1+1.3 min.
and 1.3£1.3, p=0.009 ) in the impedance studies were higher in patients with diabetes
compared to the control group. According to the subanalysis, the difference was mainly
between obese diabetics and the control group ( p < 0.05 ). Mean DMS, pathological acid
reflux and esophageal dysmotility values were higher in patients without complications of
diabetes (p < 0.05). Positive correlation was observed between DMS and BET in both
diabetes and control groups (control; p= 0.00, R=0.869, DM group; p= 0.00, R=0.652).

Conclusion: Esophageal dysmotility and acid reflux is common in diabetic patients without
gastroesophageal reflux symptoms. This is associated with the existence of neuropathy and

obesity rather than hyperglycemia.



GIRIS VE AMAC

Gastrointestinal semptomlar diyabet siiresi uzun olan hastalarda siklikla bildirilmektedir.
Bunlardan en iyi bilinenleri otonom noropatiye bagli diyabetik ishal ve gastroparezidir W
Diyabetik hastalarda klasik pH-metre ile yapilan ¢alismalarda gastrodzofageal reflii (GOR)
prevelansimin arttigi bilinmektedir. Diyabet tanisi olsun veya olmasin, obezite tek basina
GORH igin predispozan bir risk faktoridiir®. Diyabetik hastalarda artmis GOR prevelans,
obeziteye bagli oldugu kadar diyabetik otonom noropatiye de bagh olabilir®. Diyabetik
noropatinin GOR iizerinde etkili oldugu diisiiniilmekle beraber literatirde bu konuda
yapilmis yeterli ¢calisma bulunmamaktadir. GOR ve dismotilite tanisinda uzun siireden beri
klasik pH monitorizasyonu ve konvansiyonel manometri kullanilmaktadir. Bu teknikler
hastaligin tanisinda etkin olmakla beraber refliiniin karakterini gosterememektedirler.
Impedans yontemi ile hem GOR olup olmadig1 hemde reflii durumunda 6zofagus igine geri
kagan maddelerin karakteri hakkinda fikir sahibi olunabilmektedir. Literatiirde diyabetik
hastalarda 6zellikle impedans teknigi ile yapilmis olan 6zofagus dismotilite bozuklugu ve
reflii galismalar1 bulunmamaktadir. impedans yeni gelistirilen ve alkalen reflii, zayif asid
reflii ve 6zofagusun klirensini inceleyen bir tekniktir. Ik defa 1991 yilinda sivi ve gaz
igeriginin kapali limen i¢inde hareketini inceleyen fonksiyonel bir test olarak ortaya ¢ikti.
Manometri kontraktil aktivite hakkinda bilgi verirken, impedans 6zofageal bolus transit
zamani ile ilgili 6nemli veriler saglar 49 Rutinde uygulanan pH analizi ile sadece reflii
oldugunu saptamak miimkiinken, refliiniin karakterini (asid veya alkalen, sivi, kat1, hava veya
mikst) belirlemek miimkiin degildir. Impedans yontemi ise asid ve asid olmayan refliiyii,
reflii materyalinin karakterini (sivi, az, kati, mikst gibi) ve &zofagusun klirens zamanini
belirleyen rutin kullanima yeni giren bir tekniktir @),

Bu c¢alismanin amaci, GOR semptomlari olmayan diyabetik hastalarda GOR varligini

impedans yontemi ile degerlendirmektir.



GENEL BILGILER

A- GASTROOZOFAGEAL REFLU HASTALIGI VE KOMPLIKASYONLARI
Gastrodzofageal reflii hastalizi (GORH) normal antireflii bariyerinin yetersiz kalmasi
sonucu anormal miktardaki mide i¢eriginin hicbir efor harcamaksizin 6zofagusa gelmesidir.
Gastrodzofageal reflii (GOR) fizyolojik bir olaydir; herhangi bir semptom veya mukozal
hasar vermeksizin giin i¢inde bir cok kez meydana gelebilir, ancak gece asla olusmaz. GORH
ise genellikle gogiis agris1 ve asid regiirjitasyonu gibi semptomlar ile birlikte olan, mukozal
hasar ile birlikte veya endoskopik hasar olmadan (noneroziv) gelisen bir hastaliklar
toplulugudur. Endoskopi sirasinda hastalarin ¢ogunda herhangi bir mukozal hasar goriilmez
iken (nonerozif GORH), digerlerinde dzofajit, peptik darliklar, Barrett’s 6zofagusu saptanir.
Ekstradzofageal hastalik bulgulari olarak akciger (nefes darligi), kulak, burun ve bogaza (ses
kisiklig1) ait semptomlar ile hastalar basvurabilirler. GORH patogenezi multifaktoryel olup
insan saghigmi ve yasam Kkalitesini 6nemli &lgiide etkilemektedir. Ulkemizde ve diger

tilkelerde antiasid tedavisine bilyiik miktarlarda para harcanmaktadir ©,

Epidemiyoloji:

Semptomlarin degerlendirildigi Amerika Birlesik Devletleri’nden (A.B.D) toplum kdkenli
bir calismada insanlarin %44’liniin en az ayda bir defa goglis agrisindan yakindigi
bildirilmistir. Yine A.B.D Minesota Olmsted kasabasinda yapilan 2200 kisilik bir ¢alismada
insanlarin %42’sinde gogiis agris1 ve %45’inde asid regurjitasyonu oldugu goriilmiistiir.
Normal saglikli populasyonun rutinde gastroskopiye gitmemesinden dolay1 6zofajitin ger¢ek
prevalansini saptamak biraz daha zordur. Amerika kaynakli ¢alismalarda erozif 6zofajit oram
%7 iken, bu oran Avrupa caligmalarinda %2-10 arasinda degismektedir @, Tirkiye’de yeni
yapilan ¢ok merkezli reflii calismast GORHEN’de ise haftada bir kez reflii ve/veya

regiirjitasyon tarif eden 1421 GORH tanili hastanin %35’inde erozif 6zofajit saptanmis;
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bunlarin % 61’1 grade A, % 34’l grade B, % 4’ii grade C ve % 1’1 grade D bulunmustur.
Endoskopik Barrett 6zofagusu ise hastalarin % 4.2°sinde goriilmistiir. Sonug olarak
iilkemizde; GORH’larinda erozif 6zofajit ve Barrett 6zofagusu prevalansinin batili iilkelere
gore daha diistik oldugu gosterilmistir ® Semptomlar agisindan erkekler ile kadinlar arasinda
beligin bir fark olmasa da 6zofajit ve Barrett’s 6zofagusu erkeklerde daha sik goriilmektedir.
Yaslanma ile paralel olarak GORH’nin komplikasyonlarinin prevalansi artmaktadir. Bu
muhtemelen zaman iginde, 6zofagustaki asid hasarinin kiimiilatif hasar yapici etkisinden
kaynaklanmaktadir ®

Gastroozofageal reflii direk olarak olime yol agmasa da; 6zofageal iilserler (%5),
peptik darliklar (%4-20) ve Barrett’s 6zofagusu (%8-20) gibi 6nemli morbiditeyi arttiran
komplikasyonlara yol agmaktadir. Gastrodzofageal reflii hastalig, artrit, myokard infarktiisi,
kalp yetersizligi ve hipertansiyon gibi kronik hastaliklar ile karsilastirildiginda hayat

kalitesini anlamli olarak daha fazla bozmaktadir ©.

Refiiniin Patogenezi:

GORH kompleks bir patogeneze sahiptir. Antireflii bariyerleri, 6zofagusun asidden
temizlenmesi ve doku direnci gibi koruyucu faktorler ile mide kaynakli (gastrik asidite,
gastrik igerigin hacmi, duodenal igerik) agresif faktorler arasindaki dengesizlik sonucu
gelisir. Antireflii bariyerini, intrinsik AOS (alt 6zofagus sfinkteri), diyafragmatik kruslar,
AOS’nin intraabdominal yerlesimi, frenodzofageal ligamanlar ve dik His agist
olusturmaktadir. Anti reflii bariyerinin esas pargasi olan AOS &zofagusun son 3-4 cm’lik
kismini igerir ve yemek disinda tonik olarak kapalidir. Hiyatal herni tarafindan diyafragmatik
kruslardan tamamen uzaklastirilsa bile refliyii onler ™. Proksimal AOS smnin
skuamokolumnar bileskeden 1.5-2 cm kadar yukarida bulunmaktadir, 2 cm uzunlugundaki
distal segment ise karm boslugu iginde yer almaktadir. AOS’nin bu yerlesimi karm igi

basincinin yiikseldigi durumlarda gastrodzofageal bariyerin dayanikliligini arttirir. GORyii

11



engellemek igin 5-10 mmHg’lik bir basing dahi yeterli iken dinlenme esnasinda AOS basinci
10-30 mmHg arasinda bir koruma saglar @2 A0S gerek intrinsik kas tonusu gerekse
kolinerjik uyarici ndronlar ile yiiksek basingli bir alan meydana getirir. AOS basinci giin
i¢inde belirgin farkliliklar gosterir; yemek sonrasi en diisiik degerlere inerken, geceleri en {ist
diizeye ulasir. AOS basinci kandaki peptid ve hormonlardan, gidalardan (6zellikle yagl) ve

bir kisim ilaglardan etkilenir (Tablo 1).

Tablo 1: Alt 6zofagus sfinkteri basinci iizerine etkili faktorler ™

AOS basmecinm arttiranlar | AOS basincimi azaltanlar

Hormonlar/Peptidler Gastrin Sekretin

Motilin
Substance P

KoAOSistokinin
Somatostatin
VIP

Noral ajanlar

a-adrenerjik agonistler
B-adrenerjik antagonistler
Kolinerjik agonistler

a -adrenerjik antagonistler
B-adrenerjik agonistler
Kolinerjik antagonistler

Gida Protein Yag
Cikolata
Nane
Diger Histamin Teofilin
Antiasidler Prostoglandin E; ve I,
Metoklopramid Serotonin
Domperidon Meperidin,Morfin
Sisaprid Dopamin

Prostoglandin F,

Kalsiyum kanal blokerleri
Diazepam, Barbituratlar

Kaynak : Ricther ve ark (13)

REFLU MEKANIZMALARI

Gegici alt 6zofagus sfinkter gevsemeleri: Gegici AOS gevsemeleri normal sfinkter basingl
hastalarda en ¢ok goriilen reflii mekanizmasidir. Yutmadan bagimsiz olarak gerceklesir,
ozofageal peristaltizm ile birliktelik gdstermez, yutma ile iliskili AOS gevsemesinden daha

uzun siireli (> 10 sn), krural diyafragmanin inhibisyonu ile iliskilidir. Gegici AOS
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gevsemeleri sagliklilarda goriilen refliiniin neredeyse tamamini, GORH’da ise 6zofajitin
siddetine gore %50-80 nini olusturur (4,

Yutma ile iligkili alt 6zofagus sfinkter gevsemeleri: Tiim reflii epizodlarinin yaklasik %5-
10’nunu olusturur. Cogunlukla yetersiz peristaltizm ile iligkilidir. Normal yutma sirasinda
reflii stk degildir; ¢iinkii diyafragma krusu gevsemez, AOS gevseme siiresi rolatif olarak
kisadir (5-10 sn), yeni olusan peristaltik dalga reflii olusumunu engeller. Bu tip reflii daha
¢cok hiyatal hernilerde goriiliir. Bu hastalarda 6zofagogastrik bileskenin kompliyansi
diisiiktiir, intragastrik basincin esit ya da daha yiiksek oldugu durumlarda agik olmasi
refliiniin nedenidir ).

Hipotansif alt 6zofagus sfinkter basinci: GOR, hipotansif AOS’inde intraabdominal
basincin arttigr hallerde (Okslirme, zorlanma, egzersiz vb.) veya serbest reflii olarak
gelisebilir. AOS basmcmin 10 mmHg nin iizerindeki durumlarda genelde goriilmez. Serbest
reflii intragastrik basingta belirgin bir degisiklik olmadan 6zofagus i¢i pH’in diismesi ile
karakterize olup genellikle AOS < 5 mmHg oldugu durumlarda gériiliir. AOS basincinin
diistikliigline bagli reflii, tiim reflii epizodlarinin %25’ni olusturur ve 6zofajiti olmayan
insanlarda nadiren goriiliir. Ozofajite bagl olarak AOS iizerinde etkili uyaric1 kolinerjik

yolda zayiflama patogenezde rol alabilir (15),

REFLUNUN KLINIK OZELLIKLERI :

Retrosternal yanma (pirozis) en sik ve en tipik reflii semptomu olup, genellikle yemeklerden
sonra goriiliir. Yatma ve one egilme durumunda yangi hissi artar. Gece olan retrosternal
yanma uyuma gi¢liiklerine yol acabilir. 24 saatlik 06zofageal pH-metre ile
degerlendirildiginde retrosternal yanma GORH igin %89 gibi yiiksek oOzgiilliige sahip
olmasina karsin duyarlilig: sadece % 38’dir. GORH tanis1 genellikle haftada 2 veya daha

fazla sayida gogiiste yanma ile konur, daha az semptom olmasi taniy1 ekarte ettirmez (1617,
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Regiirjitasyon daha ¢ok yemek sonrasi egilmekle veya yatma ile agiza asidik mide
iceriginin gelmesidir. Giin iginde regiirjitasyonu ¢ok olan hastalarda genellikle AOS basinci
distktir. Genelliklede gastroparezi ve 6zofajit ile birlikteliktir. Klasik retrosternal yanmaya
gore tedavi edilmesi daha zor bir semptomdur 19 Mide asidinin agiza gelmesinden farkli
olarak aci, tuzlu bir sivinin gelmesi ‘water brush’ olarak adlandirilmaktadir. Bu
fizyopatolojisi ¢ok iyi izah edilemeyen tiikriik bezlerinin bir salgisidir ve 6zofagosalivier
refleksle olusur ©

Disfaji GORH olanlarin % 30’undan daha fazlasinda bildirilmistir. Genellikle altta uzun
stireli retrosternal yanma vardir. Yavas ilerleyici bicimde katilara karsi disfaji gelisir. Kilo
kayb1 ¢ogunlukla goriilmez. Etiyolojide en sik sorumlu tutulan etkenler peptik striktiir veya
Schatzki halkasidir. Diger nedenler ise tek basina ciddi 6zofageal inflamasyon, peristaltik
disfonksiyon, Barrett 6zofagusu zemininde gelisen 6zofagus kanseridir @

Daha nadir olan diger semptomlar odinofaji, gegirme, higkirik, bulant1 ve kusmadir. Ciddi
lilseratif 6zofajitte odinofaji goriilebilir. Infeksiyonlar ve ilag kullanimi gibi diger 6zofajit
nedenleride mutlaka sorgulanmalidir. GORH olan &zellikle yashi hastalar, azalmis reflii
igerigi veya agri algilamalarindaki azalmaya bagli olarak tamamen asemptomatik olabilirler
®) Bu hastalar hekime ilk defa komplikasyonlar ile bagvurabilirler. Yapilan bir ¢alismada
Barrett 6zofagusu tanist konan hastalarin 1/3’4i tan1 sirasinda aside karsi hassasiyet
saptanmamlstlr(7). GORH’da oksiiriikk, ses kisikligi gibi atipik olarak adlandirilan

semptomlarda goriilebilir . GORH’da siklikla goriilen semptomlar sekil 1°de gdsterilmistir.
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GORH-Semptomatik Siniflama

| |
Tipik Atipik

v o\

lligkisi iliskisi oldugu
1.Pirozis kanitlanmis one sirilen
2.Regurjitasyon v i
1. Oksurik 1. Sintizit
2. Larenjit 2. Pulmoner
3. Astim fibrozis
4. Dental erozyonlar 3. Farenijit
5. Gogus agrisi 4. Tekrarlayan
otitis media

Sekil 1: GORH semptomatik smiflamasi

Gogiis agris1 substernal bolgede sikistirict veya yakici karakterde olup; sirta, boyuna,
kollara yayilabilir. Ozofagus kaynakli kalp dis1 gdgiis agris1 etyolojisinde, GOR ve
ankoordine motilite bozukluklar1 en énemli nedenlerdir. GORH’nin neden oldugu gogiis
agrisinin etyopatogenezi multifaktdryel olup, H' iyon konsantrasyonu, asid refliiniin hacmi
ve siiresi, sekonder Ozofageal spazm, longitidunal kaslarin uzamis kontraksiyonu ile

iliskilidir *®.

GASTROOZOFAGEAL REFLU KOMPLIKASYONLARI:

Masif hemoraji ve 6zofageal perforasyon reflii 6zofajitin nadir komplikasyonlarindan olup
genellikle derin 6zofageal iilserler ve ciddi 6zofajitle iligkilidir. Proton pompasi inhibitorleri

zamaninda perforasyonlar son derece nadir olsa da, mediastinit ve 6liimle sonuglanabilir.
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Klinik olarak ciddi hemoraji, GORH’larmin %7-18’inde bildirilmis olup, énemli bir demir
eksikligi anemisi nedenidir .

Striktlirler daha ¢ok yaslh erkekler olmak iizere tedavi edilmemis reflii hastalarinin %7-
23’tinde goriilmektedir (20). Striktiir gelisimi O0demin eslik ettigi geri doniistimli
inflamasyon ile baslar. Bunu kollajen depolanmasi ve geri doniisiimsiiz fibroz takip eder.
Disfaji genellikle kat1 gidalara karsi goriiliir, malign darliklarin aksine belirgin kilo kaybi
goriilmez. Darlik gelisimi kronik NSAID kullammmiylada iligkili olabilir, mutlaka
sorgulanmalidir 1),

GORH’nin en énemli komplikasyonu Barrett 6zofagusu gelisimidir. Barrett metaplazisi
distal 6zofagusdaki skuamdz epitelin goblet hiicresi igeren intestinal silindirik epitelle yer
degistirmesidir. Genellikle 10 senenin iizerinde agir refliisi olan hastalarda goriiliir.
Semptomatik reflii nedeniyle endoskopi yapilanlarin % 6-12°sinde Barrett 6zofagusu

@2 Ozofagusun adenokanserlerinin % 80-100’iinden Barrett 6zofagusu

saptanmistir
sorumludur. Adenokarsinom gelisme riskini normal kisilere gore 75 kat arttirmaktadir.
Barrett 6zofagusunda yillik hasta basi kanser gelisme insidanst % 0.5’dir. Son 20-30 yil
i¢inde peptik iilser ve antrum kanserinin azalmasina karsin, GORH ile kardiya ve zofagusun

(23)

adenokanseri artmigtir 7. Bu da toplumda obezitenin artis1 ve olasi sessiz reflii hastaliginin

varligi ile iliskili olarak artmis reflii sikligina baglanabilir.

B- REFLU TANISI VE OZOFAGEAL iMPEDANS

GORH tanisinda hastalar1 degerlendirmek igin ¢ok sayida test vardir. Cogu zaman bu
testler gereksizdir, tipik retrosternal yanma ve regiirjitasyon taniy1 koyma ve tedavi baslamak
icin yeterlidir. Ancak her vakada bu gecerli olmayabilir, klinisyen hangi testi en az maliyetle

nerede kullanabilecegini bilmelidir ¢,
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Tablo 2: Gastrodzofageal reflii hastahg tanisinda kullamlan diyagnostik testler %

Reflii icin kullanilan testler

Intradzefageal pH monitorizasyonu

Ambulatuar bilirubin monitorizasyonu (safra refliisii)
Ambulatuar impedans ve pH monitorizasyonu (non asid reflii)
Baryumlu 6zofagogram

Semptomlar: degerlendirmede kullanilan testler

Ampirik asid baskilayici tedavi

Semptom analizi ile birlikte intradzofageal pH monitorizasyonu
Ozofageal hasarin degerlendirildigi testler

Endoskopi

Ozofageal biyopsi

Baryumlu 6zofagogram

Ozofagus fonksiyonunun degerlendirildigi testler

Ozofageal manometri

Ozofageal impedans

Ampirik asid baskilayici tedavi: Proton pompa inhibitdrlerinin (PPI) bulunmasi ile
birlikte alarm semptomlari olmayan klasik ve atipik refli semptomu olan hastalarda
kullanilan birinci basamak tan1 testi haline gelmistir. Semptomlar genellikle PPI tedavisi ile
1-2 hafta i¢inde azalir. Eger semptomlar tedavi ile gecip, tedavinin birakilmasiyla yeniden
basliyorsa GORH tanis1 konulabilir. Yapilan bir calismada ampirik PPI tedavisinin
(omeprazol 40-80 mg, 2 hafta) GORH icin tam1 duyarlihig %68-83 arasinda bulunmustur (25)
Tedaviye yanit kriteri olarak 2 hafta sonunda retrosternal yanmada en az %50 azalma olmasi
kabul edilmistir. Ampirik PPI tedavisinin ucuz olusu, ofis sartlarinda tiim hekimlerce
uygulanabilmesi avantajlaridir. Dezavantajlar1 ise plasebo etkiSinin diglanamamasi ve uzamis

tedavi ile semptomlarin tamamen kaybolmamasi durumunda belli bir sonlanma noktasinin

bulunmayisidir @,
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Endoskopi: pHmetre ile anormal 6zofageal reflii tespit edilen hastalarin ancak %20-60’1nda
endoskopik incelemede 6zofajit saptanmustir. Bu yiizden endoskopinin GORH tanis1 igin
duyarliligr diistik, ancak 6zgulligi %90-95 gibi oldukga yiiksektir. Asid refliide gortilebilen
en erken degisiklikler 6dem, eritem gibi spesifik olmayan ve endoskopun goriintii kalitesine
bagli bulgulardir. Frajilite, yukar1 dogru kirmiz1 ¢izgilenmeler, erozyonlar, kenarlar1 eksiida
ile ¢evrili mukozal catlaklar reflii icin daha giivenilir bulgulardir. Disfaji, odinofaji, kilo
kayb1 ve gastrointestinal kanama gibi alarm semptomlar1 varliginda; infeksiyon, iilser,
kanser, varis gibi O6nemli rahatsizliklar1 dislamak veya striktiir/Barrett 6zofagusu gibi

GORH nin komplikasyonlaria erken tan1 koymak icin gastroskopi yapilmalidir (26).

Tablo 3: Ozofajit icin giincel endoskopik evreleme

Los AngeAOS simiflamasi ¢”

Grade A : Mukozal kivrimlarda < 5 mm mukozal ¢atlaklar

Grade B : Mukozal kivrimlarda > 5 mm ¢atlaklar ancak kivrimlar aras1 devamlilik yok

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

Grade D : Cepecevre uzanan mukozal ¢atlaklar (Ozofagus liimeninin %75 inden fazlasi)

Not: Ulser, darlik, Barrett’s metaplazisi varligi her evrede ayrica belirtilmelidir.

e Lundell LR ve ark

Ozofagus biyopsisi: Klasik 6zofajitte neoplazm, infeksiyon, ilag hasar1, eozinofilik 6zofajit
veya biilloz cilt hastaliklarinin diglanmasi haricinde genellikle biyopsi alinmaz. Giliniimiizde
6zofagus biyopsisinin birinci endikasyonu Barrett $zofagusu tanisidir 7.

Baryumlu 6zofagus pasaj grafisi: Non invazif, pahali olmayan bir testtir. En yararli oldugu

yerler 6zofagusun anatomik darliklarinin gosterilmesinde, hiyatal herninin varligi ve

rediiktabilitesinin degerlendirilmesidir. Endoskopide gozden kacabilen Schatzki halkasi, ve
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webleri de gosterilebilir. Hafif 6zofajiti genelde atlar, orta-agir 6zofajiti saptayabilme
duyarhilig1 %79-100 arasindadir (28)

Ozofagus manometrisi: AOS basinci ve relaksasyonu ile 6zofagusun peristaltik aktivitesini
degerlendirir. Komplike olmamis GORH’mnda yeri yoktur, ¢iinkii ¢ogunlugunda istirahat
AOS basincit normaldir. Antirefli ameliyati dncesi 6zofagus peristaltizminin normal
oldugunun gosterilmesi igin gereklidir. Inefektif motilite bozuklugu varsa komplet
fundoplikasyon yerine modifiye ameliyatlar tercih edilir .

Ozofagus pH monitorizasyonu: Ambulatuar intradzofageal pH monitorizasyonu patolojik
reflilyli ortaya c¢ikarmada standart testtir. Gilinlimiizde genel olarak 24 saatlik olglimler
yapilmaktadir. pH < 4 olmasi patolojik asid refliisii olarak kabul edilir. Degerlendirmelerde
siklikla pH < 4 oldugu zamanin yiizdesi en sik kullanilan parametredir. Bu oran normal

insanlarda % 4-5.5 arasindadir ©9,

Kayit cihazi iizerindeki belirtecler sayesinde GOR
sirasindaki pozisyonel degisiklikler, yemek, uyku ve semptomlar isaretlenir. Boylece
semptomlar ile reflii epizodlart arasindaki iliski arastirilir. pH probu transnazal olarak
manometrik olarak belirlenen AOS’nin 5 cm yukarisina yerlestirilir ve her 4-6 saniyede bir
pH degeri kaydedilir. Giiniimiizde pH degerlendirmelerinde siklikla DeMeester skoru (DMS)
kullanilmaktadir. De Meester ve arkadaslar1 fizyolojik ve patolojik refliiyii birbirlerinden
ayirt etmek icin saglikli insanlarla kargilastirmali yapilmig olan bu skorlama sistemini
1974°de gelistirmistir. Giiniimiizde, kullanilan pH-metre cihazlari DMS’nu otomatik olarak
hesaplanmaktadir. Skorun > 14.72 olmasi patolojik asid refliisii olarak kabul edilmektedir.
Skorlama 6 parametreye dayanir ¢
e pH <4 reflii epizotu sayis1

e pH <4 toplam zaman

e Ayakta pH <4 zaman

e Yatarak pH <4 zaman
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e 5 dakikadan daha uzun stireli reflii epizodlarinin sayisi

e 24 saat i¢inde en uzun reflii epizodunun siiresi

Endoskopik olarak 0zofajit saptanan hastalarda pH-metre ile yapilan ¢alismalarda
duyarlilik %77-100, ozgillik ise %85-100 olarak bulunmustur. Eroziv 06zofajiti olan
hastalardan ziyade, noneroziv GORH diisiiniilen vakalarda yararlidir. pH-metre’nin bozuk
olmasi, probun mukozal katlanti i¢inde kalmasi nedeniyle reflii epizodlarinin
kaydedilememesi, non asid refliiniin kaydedilememesi, hastalarin test giinii kendilerini
kisitlamalar1 nedeniyle yalanci negatif sonuglar ve transnazal uygulamaya intolerans bu

yontemin dezavantajlaridir (32.33)

Ozofageal impedans: ilk defa 1991°de Almanya’da Helmholz enstitiisiinde Silny tarafindan
gelistirilmistir. Impedans alterne akim devresinde elektrik akimina karsi direncin dl¢iimiidiir.
Olgiim teknigi temelde pH monitorizasyonuna benzer. Transnazal olarak yerlestirilen
0zofagus probu bir kayit cihazina baglanir. 24 saatlik bir kayit sonrasi bilgiler spesifik
programa aktarilir. Impedans probunun iizerinde cok sayida (genellikle 6) impedans Sl¢iim
halkasi vardir. iki elektrot arasinda elektrik akimina karsi direngteki degisiklikleri baz alarak
gastrodzofageal refliiyii saptar. Impedans doku igindeki iyon miktar1 ve akimiyla belirlenir.
Ozofagus duvarlar1 arasinda her zaman var olan bazal bir impedans vardir. Ozofagusta bazal
impedans 1500-2000 Ohm’dur. Ozofajit ve Barrett 6zofagusu gibi mukozadaki degisiklige
bagl olarak bu hastalarda bazal impedans anormal olarak diisiik bulunur. Ozofagus bos iken
impedans yiiksektir, 6zofagus i¢i pasaj oldugunda impedans azalir, hava gecisi sirasinda ise
impedans artar. Boylece impedans yontemi ile pH diizeyinden bagimsiz olarak tiim refli
epizodlarinin igerigi, yonii ve lokalizasyonunu saptamak miimkiin hale gelmistir. Daha
detayli agiklamak gerekirse impedans g¢evredeki ortama (luminal igerik, mukoza, duvar

kalinlig1) ve yatay kesit alanina baglhidir. Elektriksel impedans iletkenligin zittidir. Cevrede
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hava varsa 2 halka arasinda neredeyse hi¢ akim olmaz ve impedans ¢ok yiiksek ol¢iiliir.
Yatay kesit alanina bagli degisim ise bolus gecisinde liimenin agilip impedansin diismesi,
liimen kapandiginda ise artmasiyla acgiklanabilir ®4%) " Farkli maddelerin 0zofagus ig¢inde

farkli derecelerde iletkenlikleri olacagindan impedans degerleride farkli olacaktir (Tablo 4).

Tablo-4: Farkh iletkenlikleri olan maddelerin ortalama impedans degerleri:
(Ohm*cm, 1kHz)

Gastrik igerik 30-100

Safra 90

Tiikriik 110

Stit/Yogurt 300

Iskelet kas1 250-700

Igme suyu 1100

Kola 1100

Hava 10.000.000

Impedans yontemi ile 6zofagus icinden gegen bolusun hangi karakterde olduguda

anlasilabilmektedir. Bu bolus siv1, gaz veya miks (gaz-sivi) karakterde olabilir (Sekil 2).
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- a) Sivi reflii: Elektrik akimmin sivi

B PN bolus youyla artmasiyla impedans

— i ; 7 diiser. Bolus peristaltik dalgayla
512 L.._,—L=_=_ [~ temizlendiginde impedans artar. Kas
kontraksiyonu ile azalan c¢ap ile

ﬂ' J impedans bazal degerinin de {izerine

BN

cikar ve daha sonra bazal degerine

Lt 1 |L.'I . diiser.
e L [ b) Gaz reflii: impedans hizla yiikselir
(tipik olarak 5000 Ohm’un iizeri

400

- ! degerler) ve hizla bazale doner.
c) Miks reflii: Gaz ve sivi refliiniin
— L= ﬂmh " F"“w kombinasyonu goziikiir.
297 =l

Sekil 2: Sivi, hava ve miks tip refli epizotlarimin impedans yontemi ile

degerlendirilmesi. (a) stv1 b) hava c) miks tip reflii)

Kombine intraluminal ¢ok kanalli impedans + pH monitorizasyonu:

Tek kateterde birkag¢ Olglim yerinin kullanilmasi 6zofagusda bolus hareketinin yoniinii
gormeyi saglar. Proksimalden distale impedans degisikliginin ilerlemesi yutkunma esnasinda
gozlenir. Distalden proksimale impedans degisikliginin ilerlemesi ise refliiyli gosterir,
boylece reflii olan materyalin 6zofagustaki yiikselme diizeyide (proksimale uzanim)
saptanabilmektedir . impedans teknigi ile beraber pH sensérleri sayesinde refliiniin asid,
zayif asid veya non asid yapida oldugu anlasilabilmektedir. Impedans degerinde bazal
degerin % 50 veya iizeri diisme tipik olarak 6zofagus liimeninde bolus pasaji oldugunun
gostergesidir. Bir impedans epizotu sayilabilmesi i¢in en az ardisik 3 halka hizasinda
yiikselmesi gereklidir (9 Reflii ataklarimin asiditesi ile ilgili birden fazla siniflandirma séz

konusudur. Bu siniflandirmalardan siklikla kullanilani asagida verilmistir.
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2004 konsensusuna gore siniflandirma S

a) Asit reflii epizotu: Reflii sirasinda pH 4’{lin altina diiser veya siirekli pH 4’iin altinda

kalir. Siiperimpoze reflii bu grubun bir alt grubudur.

b) Zayif asit reflii epizotu: Reflii sirasinda pH 4-7 arasindadir ve pH da en az 1 birimlik
diisme olur.

¢) Zayif alkalen reflii: Reflii sirasinda pH 7 ve tizerindedir

Impedance1 - E

1ka ]|

Impedance 2 s

3k WOy

Impedance3

k@] o

Impedance 4 o
3Kka |

Sekil-3 (38): Es zamanl &6zofageal impedans ve pHmetre A) Tipik asid refli, miks tip:
Ozofageal pH 4’iin altina diiser. impedansta gaz refliiye bagli ani bir yiikselis sonrasinda siv1
refliiyle hizli retrograt diisme. B) Minor asit reflii, miks tip: Ozofageal pH 1 birimden fazla
diiser ancak 4’iin tizerinde kalir. C) Non-asit reflii, saf siv1 reflii: Sivi reflityle hizli retrograt
diisme goriilmekle birlikte, pH 7’nin lizerinde kalir. SW: Yutkunma
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Kombine intraluminal ¢ok kanalli impedans + manometri:

Manometri 6zofagus kontraksiyonlarinin amplitiidii ve progresyonu hakkinda bilgi saglar
ancak bolus transit hakkinda ¢ok kisitli bilgi verir. Manometri ve videofloroskopik inceleme
radyasyon kullanilmasi nedeniyle rutin klinikte kullanimi kistlidir. Kombine intraliiminal
impedans+manometrinin ise 6zofagus basinglarini ve bolus transit zamanini hesaplamada
radyasyon kullanimina gerek yoktur %49,

Yutkunmalar impedans monitorizasyonu ile komplet ve inkomplet bolus seklinde
ayrilabilir:
a) Komplet bolus transit: Alt 6zofagus sfinkterinden 15, 10 ve 5 cm uzaklikta yerlesik
bulunan impedans halkalarinin hepsinden bolusun gectiginin gosterildigi pasajlardir.
b) Inkomplet bolus transit: Son iic impedans halkasindan en az birinde bolus
retansiyonunun oldugu pasajlardir. Bolus transiti saglikli bireylerde sivi yutkunmalar i¢in >
%80, vizkdz yutkunmalar igin > % 70 normal kabul edilmektedir ©.

Manometriye impedansin eklenmesi fundoplikasyon yapilacak hastalari degerlendirmede
daha segkin bir yontemdir. Bu sekilde sadece anormal bolus transiti olan dismotiliteli hastalar
parsiyel fundoplikasyona verilebilir. Manometri ile inefektif motilite bozuklugyu kabul

edilen pek ¢ok hasta normal bolus transite sahip olabilir (41).

Ozofageal impedansin kisthhklari:

Kombine intraluminal ¢ok kanalli impedans + manometri (Imp-EM) gibi 24 saatlik
impedans-pH-metre konunun uzmani doktorlar tarafindan ¢ok dikkatli bir sekilde
yorumlanmalidir. Bilgisayar analizleri arastirma amaclh yapilan degerlendirmelerde yetersiz
kalabilir, bu nedenle manuel inceleme ile de dogrulama yapmak gerekir. Bu analizler yeni
baslayanlar igin 2 saati asabilmektedir. Impedans kanallar1 bolusun yonii agisindan dikkatli

bir sekilde kontrol edilmelidir “?.
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Non-asid refliiniin giinler aras1 ve yorumcular arasindaki degiskenligi diisiindiirtictidiir.
Videofloroskopide oldugu gibi impedansta yapisal anormallikler hakkinda bilgi sahibi
olamayiz. Impedans ile incelemenin gerek 24 saat siirmesi ve maliyetinin yiiksek olusu
nedeniyle, su an c¢ogu merkezde rutin hastalarda kullanimindan daha ¢ok klinik
arastirmalarda ve secilmis hastalarda (aerofaji, PPI refrakter GORH, atipik reflii semptomlar1
gibi) kullanilmaktadir ®®. Asagidaki tabloda motilite laboratuarinda kullanilan 3 teknigin de

karsilastirilmasi yapilmaktadir.

Tablo -5: Refliide ve non-obstruktif disfaji tamisinda kullanilan motilite inceleme

metotlarmin karsilastirnlmasi (43)
Manometri pHmetre Impedans

Refliiniin fark edilmesi indirekt sadece pH degisikligi olursa evet
Gaz ve s1vi refliinlin
birbirinden ayrilmasi hayir hayir evet
Refliintin dagilim1 hayir sadece asidik olursa evet
Reflii hizinin dlglimii hayir hayir evet
Reflii hacminin 6l¢timii hay1r hay1r evet
Reflii mekanizmasinin tespiti evet hayir hayir
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C- DIYABETES MELLITUS : TANI VE SINIFLANDIRMA

Tam : Diyabet, insiilin eksikligi ya da insiilin etkisindeki defektler nedeniyle organizmanin
karbonhidrat (KH), yag ve proteinlerden yeterince yararlanamadigi, stirekli tibbi bakim
gerektiren, kronik bir metabolizma hastaligidir. Diyabet ve glukoz metabolizmasinin diger
bozukluklarinin tan1 ve smiflamasinda son 15 yilda degisiklikler yapilmistir. Diyabet ve
glukoz metabolizmasinin diger bozukluklari i¢cin 2010 yilinda eski klavuzlarin revizyonlarini

da kapsayan yeni tani kriterleri tanimlanmistir ¥ (Tablo 6).

Tablo 6 : DM ve diger glikoz metabolizma bozukluklarinda tam kriterleri

. i i DM Riski
ikar DM Izole IFG!**! Izole IGT IFG + 1GT .

As * Yuksek
ol >126 mg/dl 100-125 mg/dl| <100 mg/dL | 100-125 mg/dl -
(=8 st aclikta)
OGTT 2.stPG -

=200 mg/dl 140 mg/dl | 140-199 mg/dl | 140-199 dl -
(75 g glukoz) mg/ S mg/ mg/

=200 mg/dl + Diyabet
Rastgele PG 9/ . = = = =
semptomlar
Atcien 2%6.5 ] ) ) %5.7-6.4
(=48 mmol/mol) (39-46 mmol/mol)

*IGlisemi venoz plazmada glukoz oksidaz yontemi ile “mg/dl" olarak olcdlir. “Asikar DM tanisi icin dort tani kriterinden herhangi
birisi yeterli iken “lzole IFG ", “lzole IGT " ve "IFG +IGT " icin her iki kriterin bulunmasi sarttir. **2006 yilt WHO/IDF Raporunda
normal APG kesim noktasinin 110 mg/dlve IFG 110-125 mg/dl olarak korunmasi benimsenmistir. ***/Standardize metotlarla
olcilmelidir.
DM: Diabetes mellitus, APG: Aclik plazma glukozu, 2.st PG: 2. saat plazma glukozu, OGTT: Oral glukoz tolerans testi, A1C: Glikozil-
lenmis hemoglobin A, IFG: Bozulmus aclik glukozu (impaired fasting glucose], IGT: Bozulmus glukoz toleransi (impaired glucose
tolerance), WHO: Diinya Saglik Orgiitd, IDF- Uluslararasi Diyabet Federasyonu.

Kaynak : Tiirkiye endokrinoloji ve metabolizma dernegi DM ve komplikasyonlarinmin tan
tedavi ve izlem klavuzu-2013

Siniflandirma : Diyabet hastaligi primer veya diger hastaliklar ve ilaglarin kullanimina bagh
sekonder olarak goriilebilir. Primer diyabetes mellitus, Tip 1 DM, Tip 2 DM ve gestasyonel

DM olarak {i¢ ayr1 grupta tanimlanmigtir “4).
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Tip 1 DM’ta mutlak insiilin eksikligi vardir. Hastalarin %90’1nda otoimmun (Tip 1A), %10
kadarinda nonotoimmun (Tip 1B) b-hiicre yikimi s6z konusudur. Genellikle 30 yasindan
once baslar. Okul dncesi (6 yas civari), puberte (13 yas civari) ve ge¢ adoAOSan dénemde
(20 yas civan) ti¢ pik goriiliir. Ancak son 20 yildir daha ileri yaslarda ortaya ¢ikabilen *Latent
otoimmun diyabet’ (LADA: Latent autoimmune diabetes of adult) formunun, ¢ocukluk ¢agi
(<15 yas alt1) tip 1 diyabete yakin oranda goriildiigii bildirilmektedir. Hiperglisemiye iliskin
(agiz kurulugu, polidipsi, aglik hissi, poliiiri, kilo kayb1 ve yorgunluk gibi) semptom ve
bulgular aniden ortaya ¢ikar. Hastalar siklikla zayif ya da normal kilodadir. Bununla beraber,
son yillarda fenotip acisindan insiilin direnci hakim tip 2 diyabete benzeyen, kilolu/obez
kisilerde goriilen ve *Duble diyabet’, *Hibrid diyabet’, ’Dual diyabet’ veya ’Tip 3 diyabet’
olarak adlandirilan tip 1 diyabet formu da tanimlanmistir. Bu hastalar diger diyabet
formlarina gore Diyabetik ketoasidoza (DKA) daha yatkindirlar. Tedavisi, tibbi beslenme
tedavisi, egzersiz ve Ozellikle siirekli insiilin kullaniminidir (44

Tip 2 DM ise daha cok eriskin yaslarda goriilmekte olup fizyopatolojisinde insiilin
direncindeki artis sorumlu tutulmaktadir. Hiicre-reseptor defektine (post-reseptor diizeyde)
bagli olarak organizmanin {irettigi insiilinin kullaniminda ortaya ¢ikan sorunlar nedeniyle
glukoz hiicre i¢ine absorbe edilip enerji olarak kullanilamaz (hiicre i¢i hipoglisemi vardir!).
Periferik dokularda (6zellikle kas ve yag dokusunda) insiilinin etkisi yetersizdir. Kas ve yag
hiicresinde glukoz tutulumu (uptake) azalmistir. Cogunlukla 30 yas sonrasi ortaya ¢ikar,
ancak obezite artisinin sonucu olarak ozellikle son 10-15 yilda cocukluk veya adoAOSan
caglarinda ortaya ¢ikan tip 2 diyabet vakalar1 da bildirilmistir. Gtglii bir genetik yatkinlik
s0z konusudur. Ailede genetik yogunluk arttikca, sonraki nesillerde diyabet riski artar ve
hastalik daha erken yaglarda goriilmeye baglar. Hastalik genellikle sinsi baslangichdir. Pek
cok hastada baslangicta hi¢cbir semptom yoktur. Hastalar klasik diyabet semptomlarmin

(polidipsi, poliiiri, polifaji) yaninda bazende diyabet komplikasyonlarina bagli gelisen
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hastaliklarin semptomlar: ile de bagvurabilirler (bulanik gérme, el ve ayaklarda uyusma ve
karincalanma, ayak agrilari, tekrarlayan mantar infeksiyonlari, yara iyilesmesinde gecikme,
gogls agrist vb). Tedavisinde, diyabet egitimi, egzersiz, oral antidiyabetik (OAD) ilaglar
(insiilin duyarlilastiric1 ilaglar, insiilin sekretogoglari, alfa glukozidaz inhibitorleri) ve

gereginde insiilin kullanilmaktadir “4)

D- DIYABET ILE ILISKILi GASTROINTESTINAL KOMPLIKASYONLAR

DM, hemen hemen biitiin organ sistemlerini etkileyebilen kronik bir hastaliktir. Hastaligin
stiresi ve siddetine bagli olarak her organ sisteminde farkli derecelerde hasar olusturabilir.
Gastrointestinal (GI) komplikasyonlar siklikla uzun siireli hastaliga eslik eder ve goriilen
semptomlar genellikle hekimlerce goz ardi edilmektedir. Bu komplikasyonlarin erken tespiti
ile uygun tedavileri, uzun siirecte hastalarin diyabetik bakiminda ve hayat kalitelerinin
arttirlmasinda oldukca énemlidir .

Ozofageal komplikasyonlar; Torasik 6zofagus ve AOS’i myenterik pleksus tarafindan
innerve edilen diiz kaslardan olusmaktadir. Uzun siireli diyabetik hastalarda otonom
noropatiye sekonder bu otonom sinirler etkilenebilir. Otonom ndropati ve buna sekonder
0zofagus kaslarindaki etkilenmelere bagli olarak anormal peristaltizm, spontan
kontraksiyonlar ve AOS tonunda azalmalar goriilebilir (46). Hayvan ¢aligmalarinda diyabetin
6zofagus morfolojisinde ciddi degisikliklere neden oldugu gosterilmistir “”. Literatiirde
diyabetik hastalardaki 6zofagus dismotilite prevelanst % 50-63’¢ olarak bildirilmektedir.
Ayni ¢alismada bu dismotilite bozuklugunun DM’un tipine ve cinsiyete bagli olmadig: fakat
retinopati ve hastalik siiresi ile dogru orantili oldugu saptanmistir “®. Diyabetik hastalarda

ozofagus dismotilitesi artmis olsa bile hastalarin ¢ok azinda GORH’ nin klasik semptomlar1

goriilmektedir (“49),
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Diyabetik ndropatisi olan hastalarda erozif 6zofajit (EO), ndropatisi olmayanlara gore
daha sik olarak bildirilmistir (sirastyla % 66.7 ve % 33.3 ). Ayn1 grupta asemptomatik EO de
daha sik olarak goriilmiistiir. Tip 2 DM’lu hastalarda periferik noropati EO gelisimi icin
bagimsiz risk faktorii olarak rapor edilmis ve bu hastalar asemptomatik olsa bile gastroskopi
onerilmistir ®”. Ayrica metabolik sendromlu ve diisiik adiponektin (viseral yag birikimini
azaltir) diizeyi olan tip 2 DM lu hastalarda GORH prevelansi artmis olarak saptanmistir 61

Kotii glisemik kontroliin GORH ile iliskili oldugu ve iyi bir glisemik kontrolun dzofageal
dismotilite ve refliinliin gerilemesine katkida bulundugu bildirilmistir 52) Tip 2 DM’lu
hastalarda iki haftalik eritromisin (prokinetik etki ) tedavisi sonrasi ortalama 6zofagus pasaj
zamani ve mide bosalma zamaninin azaldig1 gosterilmistir 63 Fakat bu calismalarin 6nemli
bir kismi 06zofagus pH monitorizasyonu ve konvansiyonel manometrik teknikler ile
yapilmistir.

Ozofageal reflii ve dismotilite tanisinda uzun siireden beri pH monitorizasyonu ve
konvansiyonel manometri kullanilmaktadir. Bu teknikler hastaligin tanisinda etkin olmakla
beraber refliiniin karakterini gdsterememektedirler. Impedans yontemi ile hem GOR olup
olmadig1 hemde reflii durumunda 6zofagus igine geri kacan maddelerin karakteri hakkinda
fikir sahibi olunabilmektedir. Literatiirde asemptomatik diyabetik hastalarda ozellikle
impedans teknigi ile yapilmis olan 6zofagus dismotilite bozuklugu ve reflii ¢alismalari
bulunmamaktadir.

Diyabetik gastroparezi: DM’lu  hastalarda en sik goriilen gastrointestinal
komplikasyonlardan biridir. Gastroparezi diyabetik hastalarda sik goriilen bir durum
olmamakla beraber (tip 1 DM i¢in % 5.2/10 yil ve tip 2 DM igin % 1/10 yil ) normal
popiilasyon ile kiyaslandiginda (% 0.2/10 yil ) insidansi belirgin olarak artmistir ®9 Mide
retansiyonuna neden olup o6zellikle kati gidalarin mideden bosaliminda gecikmelere neden

olur. Mide bosalmasinda gecikme tip 1 DM’lu hastalarin % 27-65’inde tip 2 DM’lu
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hastalarin ise yaklagsik % 30 unda bildirilmistir ) Bazi néral ve humoral mekanizmalardaki
anormalliklerin gelismesiyle; pilor basincinda artma, gastroduodenal basing gradyentinde
azalma ve motor komplekslerin azalmasi/ yoklugu gibi degisikliklerin diyabetik gastroparezi
etyopatogenezinde rol oynadigi diisiiniilmektedir. Yiiksek HBA1c degerleri, 10 yildan daha
uzun siireli hastalik varligi ve mikro/makro vaskiiler komplikasyonlarin gelismis olmasi
diyabetik gastroparezi gelisimi i¢in kabul edilen en 6nemli risk faktorleridir. Erken doyma,
karinda siskinlik hissi, bulant1 ve kusma en sik goriilen belirtilerdir. Hastalarin énemli bir
kisminda kilo kaybi goriiliirken bazi hastalarda da kilo artislar1 goriilebilir. Hastalarin iyi
giden glisemik durumlarinin bozulmasi, yeni gelisen hipoglisemik ataklarin goériilmesi de
diyabetik gastroparezinin habercisi olup hekim i¢in uyarici olmalidir “5)- Mide bosalmasinin
gecikmesi GORH patogenezinde énemli bir yer almaktadir, dolayisiyla diyabetik hastalarda
gastroparezi gelisimide GORH ni1 kolaylastirabilir.

Hastanin antikolinerjikler ve opioidler gibi gastropareziyi siddetlendirebilecek ilaglari
kullanip kullanmadig1 sorgulanmalidir. Ayrica her hastada endoskopik ve radyolojik
yontemlerle mide bosalimin1 geciktirebilecek diger organik ve anatomik sebeplerin varligi
aragtirtlmalidir. Mide ¢ikis yolu obstriiksiyonu yokken 12 saatlik agliktan sonra gastroskopik
olarak mide de halen kadi gidanin var olmasi diyabetik gastroparezi i¢in Onemli bir

) Diyabetik gastroparezinin tamisinda su an i¢in en nemli tanisal testler

gostergedir
sintigrafik yontemlerdir. Sintigrafik testler, **™Teknesyumla isaretlenmis yiyeceklerin
verilmesinden sonra mide bosalma zamaninin 6l¢iilmesine dayanmaktadir. 9MTe ile isaretli
yiyeceklerin alinmasindan 1 saat sonra gidanin % 90’nindan fazlasi, 2. saat sonunda %
60’indan fazlast ve 4. saat sonunda % 10 dan fazlas1 mide de duruyorsa diyabetik

(56), Iyi bir glisemik kontrol ile beraber, sivi agirlikli

gastroparezi tanisi konulmaktadir
yiyecekler ve gereginde metoclopramide ve domperidone gibi dopamin agonistleri,

eritromisin gibi makrolid grubu antibiyotikler ve sisaprid (piyasadan kardiyak yan etkiler
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nedeni ile kaldirilmistir) tedavide prokinetik ajanlar olarak kullanilabilirler. Son yillarda
gastrik “pacemaker “ uygulanmasi ile basarili sonuglar alindig1 bildirilmektedir “°.
Diyabetik enteropati: Ince bagirsak ve kolorektal disfonksiyonlar 6zellikle uzun siireli ve
gastroparezili hastalarda gdriilmektedir ®”. Diyabete bagl ishal; konstipasyon veya fekal
inkontinans seklinde prezente olabilir. Fizyopatoloijisi iist gastrointestinal sistem tutulumlari
ile benzerlik gostermektedir ©8)  Otonomik noropatiye sekonder gelisen myenterik pleksus
zedelenmeleri ve intestinal kaslardaki fibroza bagl olarak intestinal hareketlerde bozulmalar
goriilmektedir. Azalmis bagirsak hareketlerine bagli olarak kronik konstipasyon ve ara ara
tasma (overflow) seklinde ishaller sik goriilmektedir. intestinal stazin yol agtig1 bakteriyel
asir1 gelisime bagli olarakda ishal ataklar1 olusabilir “5),

Uzun siireli diyabetik hastalarda konstipasyon sik goriilen bir problemdir (% 50-60).
Ciddi kabizliga bagli megakolon ve kolonik intestinal pseudoobstruksiyon ¢ok nadir olarak
goriilebilir. Ishal ise konstipasyon alterne ishal ataklari seklinde siklikla gériiliir. ishal tipik
olarak agrisiz olup fekal inkontinas eslik edebilir. Seker regiilasyonu kotii, hastalik siiresi
uzun ve néropatisi olan hastalarda daha sik goriilmektedir ©¥. Pankreatik yetersizlik, safra
tuzu malabsorbsiyonu, steatore ve ilaglar (metformin) da diger ishal nedenleri olarak
sayilabilir. Diyabetik enteropati tanist konulmadan once tiim etiyolojiler acisindan hasta
dikkatlice degerlendirilmelidir ®?. Internal ve eksternal sfinkter kusurlarina bagl fekal
inkontinas gelisebilir ve bu durum hastalarin hayat kalitesini olduk¢a olumsuz etkileyebilir.

Diyabetik enteropati tanis1 konulmadan 6nce olas1 diger etiyolojilerin diglanmasi amaciyla
endoskopi, batin ultrasonografisi ve abdominal tomografi istenmesi Onerilir. Jejunal aspirat
bakteriyel asir1 gelisim tanisi igin altin standart olsada islem sirasinda kontaminasyon riski ve
asir1 gelisimin yamali1 olabilmesi nedeniyle her zaman tan1 koydurucu olmayabilir 61)

Tedavide genellikle semptomatik yaklasim tercih edilmektedir. Literatiirde, hipergliseminin

kontrol altinda tutulmasi diyabetik ndropati ve diyabetik enteropatiye bagli semptomlarin
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diizelmesine ciddi anlamda katkida bulunmaktadir 2. Antidiyareik ilaglar toksik megakolon
riskini arttirmalar1 nedeniyle dikkatli olarak, semptomlar1 agir olan hastalarda sekonder
nedenler dislandiktan sonra kullanilmalidir. Bakteriyel asir1 gelisim olan hastalarda
rifaksimin verilebilir. Rifaksimin, intestinal emilimi ¢cok az olup hem gram negatif hemde
gram pozitif bakterilere karsi etkilidir. Rifaksimin verilen hastalarda basar1 oranlarinin
%84’lere kadar cikabildigi bildirilmistir. Ayrica kinolonlar, metronidazol ve neomisinde
bakteriyel asir1 gelisime bagli ishallerde verilebilir. Konstipasyonu olan hastalarda bol siv1 ve
lifli gidalarin tiiketimi Onerilir. Laktuloz ve laksatif kullanimi sikayetleri daha agir olan
hastalarda verilmelidir. Prucalopride ve lubiprostone yeni gelistirilmis ilaglar olup, bu
hastalarin  konstipasyon sikayetlerinin azaltilmasinda faydali olabilecegi {izerinde
durulmaktadir “®

E. OBEZITE VE GORH

Obezite tiim diinyada prevelansi giderek artan ve bir ¢ok hastaligin patofizyolojisinde rolii
oldugu diisiiniilen 6nemli bir saglik sorunudur. Yayinlanan prevalans ¢aligmalarinda yetiskin
niifusun yaklasik 1/3 1i obez olarak bildirilmistir ve bu oran 25 yil 6ncesinin iki katidir.

Giderekte artmaktadir %59

. GOR ile VKI arasindaki iliskiye deginen fazla calisma
olmamakla beraber yakin zamanda yapilmis bir meta analizde, VKI arttikca GORH
semptomlarmin da arttig1 belirtilmistir ®9). Yine klinigimizde impedans yontemi ile yapilan
bir ¢calismada GOR semptomlar1 agisindan asemptomatik olan obez saglikli kisilerde VKI

@ Ayrica obezitenin GORH’nin

arttikga asid refliiniin artmis oldugu gosterilmistir
komplikasyonlart ile iligkili oldugunu bildiren ¢alismalar da mevcuttur.

Obezitenin GORH igin risk faktorii oldugunu gosteren calismalar olmakla birlikte bunun
hangi mekanizmalar ile iligkili oldugu bilinmemektedir. Obezitenin ozellikle de

intraabdominal obezitenin karin i¢i basinci arttirarak intragastrik basinci yiikselttigi ve bunun

da gastrodzofageal refliiyii kolaylastirabilecegi bildirilmistir. Gastroozofageal basing farkinin
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artmas1 hiyatal herni olusumunu kolaylastirarak da reflilye yol agabili. GORH
patogenezinde gastrik gerilmeye bagli olusan gecici AOS relaksasyonlarmin rolii
gosterilmistir. Hiyatal hernisi olmayan obez hastalarda yapilan bir ¢alismada yemek sonrasi
gecici alt 6zofagus sfinkter gevsemelerinin VKI ile korele olarak arttig: ve bu hastalardaki
reflii patofizyolojisinde dnemli roliiniin oldugu bildirilmistir ©®.

Tiim bu bulgular esliginde GORH diyabetik hastalarda pek ¢ok neden ile (mide bosalma
zamaninda gecikme, dismotilite, gibi) olusabilir. Noropati nedeni ile diyabetik hastalar
asemptomatik olabilirler. Bu ¢alismada GOR semptomlar1 acgisindan asemptomatik olan
diyabetik hastalarda impedans yontemi ile reflii sikligi arastirilmis ve sonuglar ayrica saglikli
goniillillerden olusan kontrol grubu ile kiyaslanmistir. Obez kisilerde yapilan calismalarda

VK1 ile reflii arasinda pozitif Kkorelasyon gt')sterildiginden(z) diyabetik hastalar VKI’lerine

gore de ayrica gruplandirilmistir.
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MATERYAL - METOD

Bu prospektif ¢alismaya Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Endokrin ve
Metabolizma hastaliklar1 diyabet polikliniginden takipli olan ve GOR semptomlar1 olmayan
35 kisilik diyabetik hasta ve 19 saglikli goniillii olmak tizere toplam 54 vaka alindi. Hastalara
calisma hakkinda bilgi verildi ve Helsinki deklarasyonuna uygun sekilde yazili onamlar1
alindu.

Calisma dizaym; Calisma oncesi tiim vakalar calismay1 yiiriiten hekim tarafindan GOR
semptomlar1 (retrosternal yanma, regiirjitasyon vb. sekil 1) agisindan ayrintili olarak
sorgulandi. Tiim hastalardan anamnez alindi, 6z ve soygec¢misleri, kotli aliskanliklar (alkol
ve sigara) yoniinden sorgulandiktan sonra fizik muayeneleri yapildi. Boy, kilo ve viicut kiitle
indeksleri [VKI: kilo(kg) / boy (m?)] hesaplandi. Diyabetik hastalarin, hastalik siireleri,
komplikasyonlari, laboratuvar degerleri ve tedavi sekilleri not edildi. Hastalar VKI ne gore
Diinya saglik orgiitiiniin siniflama kriterleri (18-5-24-9 kg/m2 (normal), 25 -30 kg/m2

(Fazla kilolu), 30-40 kg/m2 (obez ) and >40 morbid obez) kullanilarak gruplandirildi ©®.

Tablo 7 ; Hasta grubu igin ¢alisgmaya dahil edilme ve diglanma Kriterleri

Calismava dahil edilme kriterleri Calismadan dislanma Kkriterleri:
e 18-70 yas aras1 olmak e  GOR semptomlar1 olanlar
e GOR semptomu olmayan hastalar e GiS’le ile ilgili herhangi bir hastalig1 olanlar
e DM varlig o Gegirilmis Ozofagus/mide ameliyat hikayesi
e Bilinen GIS hastaligi olmayanlar e Agir kardiyopulmoner hastaligi olanlar

e Malignitesi olanlar

e  GOR’ye neden olabilecek ilaclar1 kullanan ve bu ilaglart

kesilemeyecek veya kesmek istemeyen hastalar
(Aspirin, NSAII, antidepresanlar, kalsiyum kanal
blokerleri)

Asit baskilayici tedavi alanlar
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Saglikli goniilliiler, hastane personeli ve poliklinige rutin kontrol amacgli gelen
giiniimiizde ve ge¢miste higbir saglik problemi yasamamis kisilerden segildi. Bu kisiler GIS
semptomlar1 agisindan sorgulandi. Calismaya kontrol grubu olarak, ila¢ kullanmayan, bilinen
herhangi bir hastaligi olmayan, GOR ve GIS semptomlar1 olmayan kisiler dahil edildi.
Calismaya dahil edilme ve dislanma Kriterlerini (Tablo 7) karsilayan hastalar ile kontrol
grubundaki vakalara Istanbul Tip Fakiiltesi Gastroenterohepatoloji Bilim Dali Manometri
Laboratuvarinda Ozofagus manometrisi ve 24 saatlik 6zofageal impedans-pH metre islemi
yapildi. Islem 6ncesi tiim vakalar Manometre laboratuvarinda gorevli doktor tarafindan ikinci
kez GOR semptomlar1 agisindan (sekil 1) aytintili olarak sorgulandi. Tiim hastalara ve kabul
eden goniilliilere manometri ve pH impedans incelemesinden sonra farkli bir giinde Istanbul
Tip Fakiiltesi Gastroenterohepatoloji Bilim Dali Endoskopi iinitesinde gastroskopi yapildi.

Hastalar ve kontrol grubu, sabah 08.00°de ITF Gastroenterohepatoloji Bilim Dali
Motilite Laboratuari’na a¢ olarak alindilar. Biitiin vakalar, buradaki hekim tarafindan da
GOR semptomlart agisindan sorgulandi. GOR semptomlari tarif edenlere islem yapilmad.
Uygun olan hastalara, ilk dnce manometrik inceleme MMS konvansiyonel balonlu kuru
sistem ile yapildi. Manometrik degerlendirme sirasinda AOS yeri saptandi. Ardindan,
transnazal yoldan 6zofageal impedans pH-metre kateteri alt 6zofagus sfinkterinin 5 cm
iistiinde olacak sekilde yerlestirildi. Yerlestirme islemi sonrasi kateterin ucunun istenilen
yerde olup olmadigi PA akciger grafisi ¢ekilerek de kontrol edildi. Hastalara alet hakkinda
bilgi verildi, gida ve ila¢ aliminda, yatarken ve reflii, oksiiriik gibi semptomlar1 oldugunda
basacaklar1 diigmeler gosterildi. Hastalar normal aliskanliklarin1 bozmayacak sekilde giin i¢i
aktivitelerine devam etmeleri Onerildi. 24 saatlik 6zofageal impedans pH-metre kayitlart
alind1. Kateterin takildig1 giiniin ertesi sabah 08.00’de kateter ¢ikarildi. Ozofageal impedans
pH-metre sonucunun incelenmesi ITF Gastroenterohepatoloji Bilim Dali Motilite

Laboratuari’nda gergeklestirildi. 24 saatlik trase analizi otomatik ve manuel olarak yapildi.
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Intraliiminal 6zofageal impedans pH-metre: Calismada mobil kayit cihazi olarak Ohmega
Ambulatuar impedans-pHmetre, MMS, Enschede, Netherlands ve kateter olarak da 8
impedans halkast ve 1 antimon pH Ol¢lim halkasi igceren Versa Flex Z tek kullanimlik
impedans pH-metre kateterleri (Alpine bio Med, Fountain Valley, CA, USA) kullanildi

(Resim 1).

a)Ohmega Ambulatuar impedans- b) 8 impedans halkasi ve 1 antimon

pHmetre 6lgiim pH halkas1 igeren Versa Flex Z tek

kullanimlik.

Resim 1a-b: Mobil kayit cihazi ve impedans kateteri

Islem 6ncesi pH-metre kateteri pH 4 ve 7 tampon soliisyonlari ile kalibre edildi (Resim 2).
Daha sonra transnazal yoldan kateter hastaya yutturuldu (Resim 3). pH 6l¢tim halkasi alt
0zofagus sfinkterinden 5 cm yukarida olacak sekilde yerlestirildi.

24 saatlik incelemenin ardindan alet ¢ikarildi ve kayit cihazi bilgisayara takilarak icindeki
bilgiler aktarildi. Motilite laboratuvarinin bilgisayarinda ilgili program altinda otomatik ve

manuel olarak yorumlandi.
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Resim 3 : Transnazal yoldan kateterin hastaya yutturulmasi

GOR bazale gore impedansta en az %50’lik bir diisiis olmas1 ve distalde AOS’in 3 cm
iistiinde retrograt olarak baglayan ve bu degisikliginin distaldeki impedans halkas1 dahil en az
3 impedans halkas: kadar yukar1 yayilmas1 olarak kabul edildi. impedansta saptanan reflii

pH’daki degisiklige gore asagidaki gibi siniflandirildi:
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Asit reflii: Reflii sirasinda en az 4 saniye siire pH 4’iin altina diiserse (Sekil 4b).
Zayif asid reflii: En az 4 saniye siire ile pH’da en az 1 birim diisiisiin gortldiigi ancak reflii
sirasinda pH’nin 4-7 arasinda kaldig1 durum olarak tanimlandi. ( Sekil 4c )

Non asid (zayif alkalen reflii): Reflii sirasinda pH’ nin 7’nin iizerinde kalmasidir (sekil 4d).

Her reflii epizotu kendi iginde s1v1, gaz ve miks reflii olarak siniflandirildi. Impedans
ile s1v1, gaz, miks, asid, zayif asid ve non asid reflii, toplam zamana gore pH < 4 gegen
zamanin yiizdesi, pH < 4 epizot sayisi; 24 saatlik tiim kayit zamani, ayakta, yatarak olacak
sekilde ayr1 ayr1 degerlendirildi. Proksimale uzanan reflii epizotu sayist (AOS’den 15 cm
yukari uzanan reflii epizotu sayisi) ve ylizdesi, bolusa maruz kalma zamani (BET), yutkunma
sayis1 ve Demeester skorlart (DMS) 24 saatlik tiim kayitta degerlendirildi. Degerlendirmede
normal degerler olarak Zerbib ve arkadaslarinin saglikli insanlar iizerinde yapmis olduklari

(67)

calisma baz alindi Ayrica saglikli kontrol grubu ile hasta grubunun degerlerleri

karsilastirildi.
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Sekil 4¢ : Zayif asit reflii
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Sekil 4d : Sivi ve hava ile birlikte alkalen reflii 6rnegi
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Istatistik degerlendirme

Kisisel bilgisayarda SPSS 15.0 istatistik paket programi kullanilarak yapildi. Veriler aksi
belirtilmedik¢e ortalama+SD olarak belirtildi. Kendi aralarinda bagimsiz olan gruplar
arasindaki farkliliklar non parametrik Mann-Whitney U ve Ki-kare testi ile arastirildi.
Korelasyon analizleri Pearson ve Spearman korelasyon testleri ile yapildi. “p degeri”

0.05’ten kiiciik degerler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Calisma icin Istanbul Tip Fakiiltesi Etik Kurulundan onay alindi. Calismada kullanilan
ozofageal impedans pH-metre kateterleri aliminda Istanbul Universitesi Rektorliigii Bilimsel

Arastirma Projeleri Birimi tarafindan 16174 no’lu proje olarak desteklenmistir.
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BULGULAR

Calismaya alinan diyabetik hastalardan 2’si manometre laboratuvarindaki hekimin sorgusu

sirasinda reflii semptomlan tarif ettiginden, kontrol grubundaki bir vakanin da impedans

testinde semptom iliskili reflii saptanmasi nedeniyle ¢alismadan cikarildi. Istatistiki calisma

33 diyabetik ve 18 kontrol grubu olmak tizere toplam 51 vaka ile yapildi (Sekil 5)

Kontrol grubu

Impedans testinde 1
vakada semptom
iliskili reflii saptandi

Diyabetik hasta

(n=19) (n=35)
Laboratuvarda GOR
' semptomlar1 belirten
hastalar (n=2)
Kontrol grubu VKI < 30 kg/m? VKi > 30 kg/m?
(n=18) (n=17) (n=16)
A 4
(Calismaya kabul
edilen vakalar
( n=51)

Sekil 5 : Calismaya alinan vakalarin grup dagilimlar
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Tim vakalarin 31’1 (% 60.8) erkek ve ortalama yaslar1 47.9+12.2 yil (20-69 yil ) idi.

Kontrol grubu ve diyabetik gruptaki vakalarin sirasiyla 11°1 (%61.1) ve 20’si (%60.6) erkek

olup, ortalama yaslar1 42.7+9.9 yil (23-61 yil) ve 50.73+£12.5 yil (20-69 yil) idi. Hastalarin

diger demografik 6zellikleri asagida gosterilmistir (Tablo 8) .

Tablo 8 : Hastalarin demografik o6zellikleri

Ort+SD Kontrol DM *p DM DM #p
(n=18) (n=33) VKi < 30 kg/m? | VKi>30 kg/m?>
(n=17) (n=16)

Yas, yil 42.7+9.9 50.7+12.5 0.02 46.2+13.6 55.4+9.6 0.047
Erkek, n (%) 11 (61) 20(60.6) | 0.97 12 (70.6) 8 (50) 0.23
Kilo, kg 82+12.9 79.3+13.6 0.07 70.419 88.9+10 0.00
Boy, cm 171.148.7 | 166.5+8.6 0.5 169+8 163.9+8.5 0.1
KoAOSterol (mg/dl) 150.6%36 175.4+31 0.05 170+26 180.4+36 0.5
Trigliserit (mg/dl) 88.8+46 116459 0.2 107+50 125167 0.5
HBA1C 5+0.2 7.6%1.6 0.00 7.8+1.8 7.3%1.4 0.4
Glikoz (mg/dl) 87.5%4.3 152452 0.00 163+58 140+38 0.24
Kreat (mg/dl) 1+0.8 0.91+0.2 0.83 0.9+0.2 0.910.2 0.6
ALT (U/L) 29.2+24 21.3+11 0.17 21413 20.319 0.85
Sigara, n (%) 2 (11) 11(33.3) 0.08 5(29.4) 6 (37.5) 0.3
Alkol, n (%) 3(16.7) 1(3) 0.12 1(6) 0 0.6

*p= Kontrol vs DM

#p = VKI <30 kg/m2 DM vs VKI >30 kg/m2 DM

Vakalarin demografik 6zelliklerine bakildiginda DM grubundaki hastalarin yas ortalamasi

daha yiiksek idi (p=0.02). Beklendigi gibi DM grubunda kontrol grubuna gére HBAIC ve

glikoz degerleri daha yiiksek idi. Obez ve obez olmayan diyabetiklerde bu oranlar benzer idi.
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Endoskopi sonuclari: Kontrol grubundaki 9 hastaya ve diyabet grubundaki tiim hastalara
gastroskopi yapildi. Sadece diyabet grubunda biri obez digeri normal kilolu gruptan olmak
iizere iki hastada (% 7.5) 6zofajit ( Los AngeAOS siniflamasina gore biri grade A, digeri
grade B) goriildii. Kontrol grubunda higbir hastada endoskopik olarak 6zofajit goriilmedi.
Endoskopik olarak 06zofajit goriilen 2 hastada DM grubunda olmasmna ragmen iki grup

arasinda istatistiki olarak anlamli bir fark saptanmadi (p = 0.786)

Manometri sonuclarimin degerlendirilmesi: Vakalarin manometri sonuglari Tablo 9a ve

9b’de gosterilmistir.

Tablo 9a: Kontrol grubu ve DM’lu hastalarin manometrik sonuclari

Manometri sonug Kontrol DM p
(n=9) (n=33)

Normal , n(%o) 8 (89) 18 (54.5)

Patolojik, n(%) 1(11) 15 (45.5) 0.04
e inefektif motilite bozuklugu 1 11
e Ankoordine motilite bozuklugu 0 1
e Aperistaltik 6zofagus 0 3

AOS basinc1 (mmHg) 161.5 17.645.7 0.4

DM’lu hastalarda kontrol grubuna gore anlamli olarak 6zofagus dismotilitesi daha fazla idi
(p=0.04). Ortalama AOS basinglar1 her iki grupta benzerdi.
Aperistaltik 6zofagus saptanan 3 hasta sekonder hastaliklar agisindan incelendi, ancak

diyabet disinda herhangi bir patoloji saptanmada.
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Tablo 9b: DM’lu hastalarin VKi’ne gore Manometri sonuglar

Manometri sonug VKi < 30 kg/m” VKi>30 kg/m”’
(n=17) (n=16)
Normal, n (%) 9(53) 9(56.3)
Patolojik, n (%) 8 (47) 7(43.7) 0.85
e Inefektif motilite bozuklugu 6 5
e Ankoordine motilite bozuklugu 0 1
e Aperistaltik motilite bozuklugu 2 1
AOS basimci ( mmHgQ) 15%3.6 20.246.4 0.013

Diyabetik obez hastalar ile obez olmayanlar arasinda 6zofagus dismotilitesi agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p=0.46).

Obez hastalarin ortalama AOS basinci obez olmayanlara gore yiiksek bulundu (p=0.013),

ancak her iki grubun ortalama AOS basinglar1 normal deger araliginda olmasindan dolayr bu

fark klinik olarak anlamli kabul edilmedi.
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impedans sonuclarinin degerlendirilmesi: Tiim vakalarm impedans olaylar1 Tablo 10’da

gosterilmistir.

Tablo 10: Vakalarin impedans sonuglari

Impedans sonuglar Kontrol DM *P DM DM #p
(n=18) (n=33) VKi<30 | VKi>30
(n=17) (n=16)
Impedans Tani sonucu n,(%)
Normal 4 (22.2) 3(9.1) 2(11.8) 1(6.3)
Anormal 14 (77.8) 30(90.9) |0.19 15 (88.2) 15(93.7) | 0.7
e Patolojik asit reflii 4 16 6 10
o Zayif Asit reflii 10 14 9 5
e Alkalen reflii 0 0 0 0
DMS, ort+SD 11.2+17 25.6+32.5 | 0.013 19421 32.6+40.6 | 0.17
BET (dak), ortSD 1.3+1.3 2.1+1.3 0.009 2+1.5 2.2+1.1 0.4
Asid reflii sayisi, ort+=SD 28+18 32429 0.8 27429 37430 0.3
e Ayakta 24+16 26+25 0.9 22420 30+30 0.6
e Yatarken 4+4 6+8 0.4 5+10 7+6 0.12
pH < 4 zaman (%),0rt£SD 3.9+4.8 6+8 0.2 4.8+5.6 8+10 0.1
Zay1f asit sayist , ort+SD 107+155 52+34 0.2 49428 56+40 0.6
e Ayakta 95+140 42426 0.1 41+24 43+29 0.7
e Yatarken 12+17 21+5 0.3 8+6 13+15 0.5
pH>4 periyot sayisi, Ort+=SD 110+154 60+41 0.4 59+38 62+45 0.8
e Ayakta 98+140 48+32 0.2 49+34 47431 0.9
e Yatarken 12+17 12+14 0.3 9+7 15+19 0.5
Alkali periyot sayisi, ort+=SD 75106 38+48 0.3 43443 33+£54 0.2
Gaz reflii sayist, ort£SD 58+113 29+21 0.5 32425 26+14 0.9
e Ayakta 53+103 23+19 0.2 27423 20+11 0.5
e Yatarken 5+11 5+6 0.2 5+4 6£7 0.9
e Asidik gaz 2+2 1+3 0.7 1+2 244 0.7
e Asid olmayan gaz 56+113 27420 0.4 31425 24+13 0.9

DMS : Demeester skoru, BET : Ozofagusun bolus maruziyet siiresi, *p : Kontrol grubu ve DM’lu hastalar

arasindaki p degeri, #p : Obez ve obez olmayan DM’lu hastalar arasindaki p degeri, VKi kg/m2
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DM grubunda 30 hastada (% 91), kontrol grubunda 14 hastada (% 77.8), impedans patolojik
olarak saptandi. Bu fark istatistiksel olarak anlaml1 degildi. (p= 0.19)

DM’lu hastalarda kontrol grubuna goére ortalama DMS’lar1 (p=0.013) ve ortalama BET
(p=0.009) anlamli olarak daha yiiksekti. Alt grup analizinde bu farkliligin kontrol grubu ve
obez diyabetik hastalar arasinda anlamli oldugu (p degerleri sirasiyla 0.008 ve 0.004), fakat
kontrol grubu ve obez olmayan DM’lu hastalar arasinda ise benzer oldugu goriildii (p >0.05).
Obez DM’lu hastalarda, obez olmayanlara gore ortalama DMS’lar1 ve BET daha yiiksek
olmasina ragmen bu farklilik istatistiksel olarak anlamli degildi (Tablo 10).

Tilim gruplar arasinda diger impedans olaylar1 acisindan anlamli bir farklilik saptanmadi.

Diyabetes Mellitus ve GOR iliskisi

Obez ve obez olmayan DM’lu hastalarin diyabet ile iliskili verileri tablo 10°da verilmistir.
Mikrovaskiiler (nefropati, retinopati, noropati) ve makrovaskiiler komplikasyonlardan
(iskemik kalp hastaligi, periferik arter hastaligi vb ) en az birinin olmasi durumunda hastalar
komplikasyon gelismis hastalar olarak kabul edildi. Komplikasyon varligina gore hastalarin
Ozellikleri tablo 11’°de verilmistir.

Komplikasyonlar1 olan hastalarda olmayanlara gore glikoz regiilasyonu daha koti ve
ortalama HBA1C diizeyleri daha yiiksek idi. Buna ragmen komplikasyon olmayan hastalarda
ortalama DMS, patolojik asit reflii ve 6zofagus dismotilitesi goriilme oranlar1 daha yiiksek idi
(p<0.05). Bu durum komplikasyon olmayan hastalarin daha obez olmalari ile iliskilendirildi

(Tablo 11) .
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Tablo 11 : DM’lu hastalarin komplikasyon durumlarina gore ayrilmasi

Hasta Ozellikleri Komplikasyon Komplikasyon p
var yok
(n=10) (n=23)

Yas (yil), ort£SD 49.6+12 49.6+12 0.4
Cinsiyet, E (%) 7 (70) 13 (56.5) 0.5
Sigara 3(30) 8 (34.8) 0.8
Alkol 0 1(4.3) 0.5
VKi ( kg/m?), ort£SD 27.9+4.8 29+5.2 0.5
Ortalama Diyabet yasi (yil), ort=SD 14.645.8 7.315.7 0.002
Glikoz mg/dL, ort=SD 180465 140+38 0.07
HBA1C, ort+SD 8.812.2 7+1.1 0.004
Tedavi, n(%) 0.002

e insiilin almayan 1(10) 16 (69.6)

e insilin alan 9 (90) 7 (30.4)
DMS, ort+=SD 9.917.7 32.4136 0.046
Ozofagusun bolus maruziyeti (dak), ort=SD 1.8+1.4 2.3+1.3 0.2
Patolojik asit varligi ( pH<4), n(%) 2 (20) 14 (60.9) 0.04
impedans n(%) 0.15

e Normal 2 (20) 1(4.3)

o Patolojik 8 (80) 22 (95.7)
AOS basinci (mmhg), ort=SD 17.2+4.3 17.7%6.2 0.92
Ozofajit, n(%) 0 2(8.7) 0.3
Ozofagus dismotilitesi (manometri ), n(%) 5 (50) 10(43.5) 0.73

Diyabetik hastalarda komplikasyonlar agisindan alt analizler yapildiginda, multivaryant

analizde noropati varligi dismotilite i¢in bagimsiz risk faktori olarak bulundu (p=0.012).

Endoskopi, ortalama AOS basinglari, BET lar1 ve diger impedans olaylar1 agisindan her iki

grupta anlamh fark saptanmadi.
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Korelasyon testleri: Hem kontrol grubunda hemde diyabetik gruplarda ortalama DMS ile

BET arasinda pozitif korelasyon saptandi (sekil 6 a,b,c).

Kontrol grubu

80,00

60,00 -

40,00 —

Demesterskoru

20,00 —

o

o
oo ©
°8

° o

Sekil 6a : Kontrol grubunda ortalama DMS ve BET arasinda pozitif korelasyon ( R=0.869,

p=0.00)
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T T
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Obes olmayan DM
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Sekil 6b : Obez olmayan DM’lu hastalarda ortalama DMS ve BET arasinda pozitif
korelasyon ( R=0.706, p=0.002)

Obes DM grubu

140,00 -

120,00 - o

100,00

80,00 T

60,00 =

Demesterskoru

40,00 7 o

20,00 7

0,00 ©

Bolusa maruz kalma siiresi (dk)
Sekil 6 : Obez DM’lu hastalarda ortalama DMS ve BET arasinda pozitif korelasyon ( R=
0.725, p=0.001)



Diyabetik hastalarda nefropati ile retinopati (p=0.001, R=0.547), nefropati ile iskemik kalp
hastaligt (p=0.000, R=0.684) ve noropati ile retinopati arasinda pozitif korelasyon
saptanmustir (p=0.25, R=0.389).
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TARTISMA

Gastrodzofageal reflii hastaligi 6zofagusa mide igeriginin refliisiine bagli semptom ve/veya
lezyonlarin birlikteligi olarak tanmimlamir. GOR ile iliskili semptomlar morbid obez ve
diyabetik hastalarda sik goriilmektedir. GORH’nin tamisinda altin standart bir ydntem
olmadigindan esas olan semptomlarin degerlendirilmesidir. Ancak simdiye kadar tanida
endoskopi ve klasik pH-metre siklikla kullamilmistir. GORHEN c¢alismasinda GORH
olgularinin %65’inde endoskopik olarak non-erozif reflii hastaligi oldugu goriilmiistir ©.
Yine reflii hastalarinda yapilan dis merkezli baska bir calismada 24 saatlik intradzofageal
pH-metre vakalarin %30-50’sinde normal saptanmigtir ®9 Bu durum GORH tamsinda bu
testlerin yetersiz oldugunu gostermektedir. 24 saatlik pH-metre’de sinir deger pH < 4 kabul
edilmistir. Bunun nedeni pH 4’iin iizerine ¢ikmasi durumunda pepsinojenin pepsine
doniisimiiniin ¢ok az oldugu varsayimidir. Halbuki son zamanlarda pepsin aktivasyonunun
pH 6.5’a kadar siirdiigii gosterilmistir. Basta 6zofagopulmoner reflii olmak iizere degisik
sorunlarin zayif asid ve non-asid refliiler ile iligkili olabilecegi bildirilmistir. pH 4-7 arasi
Ol¢glimii 6nemli olmasi nedeni ile impedans teknigi gelistirilmistir. pH-metre ile kombine
edildiginde pH’dan bagimsiz olarak zayif asid ve non-asid refliileri de Olgebilir 35)
Diyabetik hastalarda 6zellikle mikrovaskiiler komplikasyonlar gelistiginde agr1 esigi artar ve
bu durum daha farkli komplikasyonlarin gelismesine yol acabilir (diyabetik ayak vb.). Agri
esiginin artmas1 6zellikle noropatik komplikasyonlarla iliskilidir. Diyabetik hastalar GOR
semptomlar1 acisindan asemptomatik olsalar bile, reflii ve 6zofagus dismotilitesi goriilebilir.
Impedans yontemi ile hem ozofagusdaki materyalin o6zellikleri, hemde 6zofagus
dismotilitesi, bolusa maruz kalma siiresi incelenerek dolayli yoldan degerlendirilebilir. Bu

calismada GOR semptomlari acisindan asemptomatik olan diyabetik hastalarda impedans

yontemi ile GOR sikligi ve 6zofagus dismotilitesi arastirildi ve sonuglar ayrica saglikli
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kontrol grubu ile karsilastirildi. Obez kisilerde yapilan calismalarda VKI ile asid reflii
arasinda pozitif korelasyon gosterildiginden @ diyabetik hastalar VKI’ine gore obez ve obez
olmayan olmak iizere 2 alt grupta incelendi.

Endoskopinin GORH tanist igin duyarhiligi diisiik, 6zgiilliigii %90-95 gibi oldukca
yiiksektir. Erozif 6zofajit ve evrelemesi sadece endoskopi ile anlasilabilir. Normal saglikli
toplumda gastroskopi yapilmadig1 icin 6zofajitin gergek prevalansini saptamak zordur.
Tiirkiye’de yeni yapilan ¢ok merkezli reflii ¢alismast GORHEN’de haftada bir kez reflii
ve/veya regiirjitasyon tarif eden 1421 GORH tanili hastanin %35’inde erozif 6zofajit
saptanmigtir. Klinigimizde, asemptomatik saglikli obez bireylerde yapilan bir ¢alismada
endoskopik olarak 6zofajit oran1 % 46 olarak saptanmistir @ Lee SD ve ark’larmm tip 11
DM’lu hastalarda (n=95) yaptig1 ¢alismada erozif 6zofajit (EO) %18.9 olarak bildirilmis ve
ayni calismada EO diyabetik ndropatisi olan hastalarda, néropatisi olmayanlara gore daha sik
oldugu bildirilmistir (sirastyla %31.5 ve % 10.5, p = 0.022 ). Ayn1 grupta asemptomatik EO
oranininda yiiksek oldugu goézlemlenmistir (sirasiyla %21.1 ve %S5.1, p= 0.018 ). Tip 2
DM’lu hastalarda periferik ndropati varligi EO gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorii olarak
rapor edilmis ve bu hastalar asemptomatik olsalar bile gastroskopi Onerilmistir 0, Bizim
caligmamizda kontrol grubunda endoskopik olarak 6zofajit saptanmaz iken, hasta grubunda
eroziv 0zofajit oran1 % 7.3 idi. Ayrica noropati 6zofagus dismotilitesi i¢in, ileri yas ise
6zofajit gelisimi i¢in bagimsiz risk faktorii olarak bulundu (p<0.05).

Ozofagus motilite bozukluklarinin tamsinda siklikla kullanilan manometrik testlerde
ozellikle AOS basinci ve dzofagus kontraksiyonlar1 degerlendirilir. Uzun siireli diyabetik
hastalarda otonom ndéropatiye sekonder 6zofagus dismotilitesi goriilebilir. Otonom noropati
ile iliskili olarak 6zofagus kontraksiyonlarinda bozukluk ve anormal peristaltizm, spontan
kontraksiyonlar ve AOS tonunda azalmalar gériilebilir. Gustafsson RJI“®® ve ark.nin yaptigi

bir ¢alismada (n=84) diyabetik hastalarda 6zofagus dismotilite prevelanst %63 olarak
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bildirilmektedir. Ayni ¢alismada, dismotilitenin retinopati ve hastalik siiresi ile dogru orantili
oldugu saptanmistir. Bizim ¢alismamizda da DM’lu hastalarda 6zofagus dismotilite oran1 %
45 olarak saptandi. Diyabetik hastalarda noropati varligi dismotilite i¢in bagimsiz risk
faktorii olarak bulundu (p=0.012). Univaryant analizde obez olmayan DM grubunda 6zofajit
icin ileri yas risk faktorii olarak saptanmistir (p=0.05). Retinopati (p=0,000, R=0.663) ve
nefropatinin (p=0.003, R=0.499) hastalik stiresi ile pozitif korele oldugu bizim ¢alismamizda
da dogrulanmistir. Nefropati ile retinopati (p=0.001, R=0.547), nefropati ile iskemik kalp
hastaligi (p=0.000, R=0.684) ve noéropati ile retinopati arasinda pozitif korelasyon
saptanmustir (p=0.25, R=0.389). Ancak, GOR, dismotilite ve VKI, diyabet siiresi, HBA1C
diizeyleri ile herhangi bir iliskisi saptanmadi. Ortalama AOS basinglari, kontrol ve DM’lu
hastalarda benzerdi. Obez diyabetik hastalarda ortalama AOS basinci, obez olmayanlara gore
daha yiiksek olmakla birlikte normal simirlar i¢inde idi. Promberger R. ©8) ve ark’larmimn
yapt1§1 galismada tip 2 DM’lu hastalarda kontrol grubuna gére ortalama AOS basinglar1 daha
yiiksek saptanmustir (p=0.0016). Ayni galismada DM’lu grubun kontrol grubuna gére VKi’de
daha yiiksek bulunmus ( p<0.001). Ancak bu durumun DM veya obezite ile mi iliskili oldugu
belli degildir. Bizim caligmamizda da obez DM hastalarinda normal sinirlarda olmakla
beraber AOS basinci kontrole gére anlamliliga yakin olarak yiiksekti (20.2+6.24 vs 16.4+1.8
mmHg, p=0.06). Ayrica obez hastalarda AOS basinci obez olmayanlara gérede anlamli
olarak yiiksekti. ( 15 £ 3.6 vs 20.2 £ 6.4 mmHg, p = 0.013 ). Aperistaltik 6zofagus saptanan 3
DM hastast sekonder hastaliklar agisindan incelenmesine ragmen baska bir patoloji
saptanmadi. Bu durumda DM’a sekonder gelisen dismotilite olarak degerlendirildi.

Bugiine kadar bilgilerimiz dahilinde literatiirde DM’lu hastalarda 6zofageal impedans ile
yapilmig bir ¢alisma bulunamadi. Bizim c¢alismamizda, DM’lu hastalarda kontrol grubuna
gore ortalama DMS’lar1 (p=0.013) ve ortalama BET (p=0.009) degerleri anlamli olarak

yiiksek saptandi. Kontrol grubu ile obez olmayan DM’lu hastalar karsilastirildiginda,
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ortalama DMS ve BET arasinda anlamli fark saptanmazken, bu fark obez grupta
saptanmistir. Bu nedenle obez DM grubundaki bu farkliligin belirgin olmasi, refliiniin daha
cok VKI ile iliskili oldugunu diisiindiirmektedir. Obez hastalarda AOS basincinin yiiksek
olmasida, bolusa maruz kalma siiresinin uzun olmasina katkida bulunabilir. Literatirde
semptomatik hastalarda VKI ile GORH arasinda pozitif bir iliski oldugunu gdsteren farkli

(69-72)

caligmalar mevcuttur . Bunun yaninda GOR semptomlar1 agisindan asemptomatik olan

saglikli obezlerde klinigimizde yaptigimiz baska bir calismada da VKI ile ortalama DMS

@ Bizim caligmamizda da hastalar asemptomatik

arasinda pozitif korelasyon saptanmistir
olup, her ti¢ grupta ortalama DMS ve BET arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (Tablo
12). Diger impedans olaylar1 agisindan kontrol grubu ile, VKi <30 kg/m2 olan DM ve VKI
<30 kg/m2 olan DM’lu hastalar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir.
Hastalar komplikasyon olup olmamasina gore ayrildiginda komplikasyonlar1 olan hastalarda
olmayanlara gore glikoz regiilasyonu daha kotii ve ortalama HBA1C diizeyleri daha yiiksek
idi. Buna ragmen komplikasyon olmayan hastalarda ortalama DMS ve patolojik asid reflii
goriilme oranlar1 daha fazla olup istatistiksel olarak hafif anlamli idi. Bu durum
komplikasyon olmayan hastalarin daha obez olmalar ile iliskilendirildi (29+5.2 vs 27.9+4.8
kg/m?) (Tablo 11). Calismamizda néropati, obez DM’lu hastalarda zofagus dismotilitesi
acisindan bagimsiz risk faktdrii olarak tespit edilmistir. leri yas ise obez olmayan DM’lu
hastalarda 6zofajit i¢in risk faktorii olarak saptanmastir.

Sonug¢ olarak 6zofageal impedans yontemi ile yapilan incelemede asemptomatik DM’lu
hastalarda saglikli kontrol grubuna gore asid reflii oran1 fazladir. Iki grup arasindaki bu
farkin, 6zellikle obez olan DM’lu hastalarda belirgin olmas1 GOR’iin dogrudan VKI ile
iliskili oldugu diistindiirmektedir. Bunun yaninda 6zofageal dismotilitede asemptomatik DM

hastalarinda siktir. Reflii ile dismotilite arasinda iliski saptanmamasi nedeni ile motilite

bozuklugunun refliiden ziyade, diyabete bagli otonom noropatiye sekonder gelismis
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olabilecegini diisiindiirmiistiir. Calismamiz, 6zellikle asemptomatik diyabetik hastalarda reflii
0zofajit ve dismotilite olabilecegini gostermesi agisindan ilk olmasi nedeni ile nemlidir.
Ozellikle ileri yas ve ndropatisi olan hastalarda semptomatik olmasalar bile, reflii 6zofajit ve
dismotilite agisindan degerlendirilmelidir. Diyabetik hastalarda reflii daha ¢ok asid reflii olup
hiperglisemiden ziyade obezite ile iligkilidir. Dismotilite ve bolusa maruziyet siiresinin uzun

olmasida katkida bulunabilecek diger faktorlerdir.
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