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Gastrodzofageal Reflii Hastaligi (GORH) Montreal’de yapilan konsensus toplantisinda asagidaki
sekilde siniflandirilmastir.

GORH; mide muhtevasinin refliisii sonrasi

ortaya c¢ikan sikinti verici semptomlar
ve/veya belirtilere verilen addir

Ozofageal Ozofagus dis1
sendromlar sendromlar
| |
Semptomatik Ozofagusda Kamtlanan Muhtemel
sendromlar hasarla olan birliktelikler birliktelikler
* Tipik reflii sendr. sendromlar * Reflil 6ksiiriik * Sintizit
* Reflll gogiis * Reflil 6zofajit * Reflil larenjit * Ake. fibrozisi
agrisi sendr. * Reflil striktiir * Reflil astim * Farenjit
* Barrett 6zofagus * Reflii dis * Tekrarlayan otitis
* Adenokarsinom anormallikleri media

1. Gastrodzofageal Reflii Hastaligi (GORH) nedir? GORH ile arada bir olan
gogiiste yanma arasinda ne fark vardir?

Fizyolojik reflii ile GORH ayirimi objektif kriterlerden ziyade, hastanin tanimlamis oldugu
“rahatsizlik, sikint1 verici belirtiler” gibi subjektif bulgulara dayanir. Hastalia standart bir
tanimlama getirilmek iizere Montreal’de yapilan toplantida su sonuca varilmistir: “GORH, mide
muhtevasinin refliisii sonrasi ortaya ¢ikan rahatsizlik, sikint1 verici belirtiler ve/veya
komplikasyonlara denir”. Sikint1 verici belirtiler kisinin kendisini huzursuz eden, iyilik halini
olumsuz etkileyen, ortadan kaldiran belirtiler olarak tanimlanir.

Ozofagus ile ilgili ortaya ¢ikan reflii belirtileri doku hasarina bagli olarak goriiliirken, GORH ile
iliskili 6zofagus dis1 belirtilerin nedeninin ne oldugu agik degildir. GORH ile araliklarla olan
gbgiiste yanma arasindaki ayrim Montreal toplantisinda “troublesome” (sikinti, eziyet verici,
huzursuzluk olusturan anlaminda) kelimesi ile yapilmaya calisilmistir.

2. GORH’da yasam tarz degisikliginin etkisi nedir? Bu amacla neler
onerilmelidir?

Refliisii olan kilolu hastalara kilonun azaltilmasi 6nerilmelidir
Yatt1§1 zaman refliisii olanlara yatak basinin yiikseltilmesi onerilmelidir.
c. Refliiyli artiran igecek ve yiyeceklerden uzak durmasi (6rn. kahve, alkol, yagl
yiyecekler, ¢ikolata gibi)

. Gogiliste yanma yapabilen yiyecek ve i¢ecekleri almamasi
e. Ozofagusa asid maruziyetini azaltacak davranislarin yapilmasi salik verilmelidir
(kilonun verilmesi, sigaranin birakilmasi, yatarken bas kisminin yiikseltilmesi, yemekten
sonra 2-3 saat i¢erisinde yatilmamalr)
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3. Tipik GORH belirtileri gosteren hastalara endoskopi yapmadan hangi ilaclar ve
hangi dozlarda verilmelidir?

Ozofajiti iyilestiren ve semptomatik iyilesme yapmak suretiyle GORH’da kullanilan ilaglar
antisekretuvar ilaclardir. Bu grupta histamine, reseptor antagonistleri (H,RA) ile proton pompa
inhibitdrleri (PPI) bulunmaktadir. PPI’leri en etkili olanlardir.

Baslangicta giinliik tek doz halinde kullanilan PPI’lerine cevap yok ise doz ikiye ¢ikartilir.

Ozofajiti olmaksizin semptomatik olan hastalara kisa siireli veya ihtiyag duyuldugu kadar PPI
verilir. Metoclopramide monoterapi veya yardimci tedavi seklinde ister 6zofagusla ilgili isterse
0zofagus dis1 belirtiler gosteren hastalarda kullanilabilir.

Konu ile ilgili yapilan son uzlasi toplantilarinda komplike olmamis gégiis yanmasi gosteren
olgularda ampirik tedavinin uygun olacagi sonucuna varilmigtir. Bu amagla kullanilacak ilaglar
arasinda PPI’leri en etkili olanlardir. Bu ilaglarm giinde iki kez alinmasinin veya gece yatmadan
H,RA ilavesinin tedaviye ciddi bir katkisinin oldugu gosterilememistir (her ne kadar ilaglarin
farmakodinamikleri onlarin giinde iki defa alimini destekliyor olsa bile). Bununla beraber giinliik
tek doz PPI’ne cevap vermeyen hastalarda iki doza gikmasi dnerilir.

[laglarin segiminde yan etkiler ve etkilerinin baslama zamani dikkate alinarak se¢im yapilir. Bu
ilaclarin en sik goriilen yan etkileri; bas agrisi, diyare, konstipasyon ve karmn agrisidir. Bazen bir
ilagtan digerine ge¢mek, bazen de dozu azaltmak bu yan etkileri ortadan kaldirabilir. Hizl1 etkili bir
ilag secilmek isteniyorsa (ki bu durum “on demand” tedavi denilen ve gerektiginde, ihtiyag
hissettiginde ila¢ kullanan hastalar1 kapsar) antasidler tercih edilmelidir. Tedavi etkinliginin
siirdiiriilmesi icin de yania H,RA veya PPI ilavesi yapilabilir.

4. GORH siiphe edilen bir hastanin degerlendirilmesinde tanisal testlerin rolii
nedir ve oncelikle hangisinin (veya hangilerinin) yapilmasi gerekir? (Endoskopi-
biyopsili/biyopsisiz-, ozofagus manometrik inceleme, pH metre, impedans-pH metre)

a. GORH semptomlarina sahip olup da disfaji yakinmasi varsa biyopsili endoskopik
degerlendirme yapilmalidir. Biyopsiler siipheli metaplazi, displazi alanlarindan veya normal
goriiniimlii alanlardan (eozinofilik 6zofajit) (3-5 adet biyopsi 6rnegi) alinmalidir.

b. GORH semptomlarina sahip, fakat ampirik olarak verilen giinliik iki doz PPI cevap
vermeyen hastalar endoskopik olarak degerlendirilmelidir. Eger metaplazi, displazi yahut
kanser siiphesi varsa biyopsiler de alinmalidir.

c. Manometrik inceleme, GORH semptomlar1 gosteren ancak ampirik olarak verilen giinliik iki
doz PPI cevap vermeyen ve de endoskopik incelemeleri normal bulunan hastalara
yapilmalidir. Manometrik inceleme alt 6zofagus sfinkterinin lokalizasyonunu (pH metre
incelesi icin kullanilmak {izere), 6zofagusun peristaltik fonksiyonlarini ve major motor
hastaliklarini belirlemeye yarar.

d. pH metre ve impedans pH metre, GORH semptomlari gdsteren ancak ampirik olarak verilen
giinliik iki doz PPI cevap vermeyen, endoskopik ve de manometrik incelemeleri normal
bulunan hastalara yapilmalidir.

GORH semptomlarina sahip hastalarda tanisal testler;
a. Yanlis taninin ortaya ¢ikartilmasi,

b. Refliiye baglh komplikasyonlarin belirlenmesi ve
c. Ampirik tedavi yetersizliginin degerlendirilmesi amaciyla yapilir.



Giinliik ¢ift doz ampirik PPI tedavisine ragmen sikint1 verici semptomu olan hastalarda tanisal
olarak hangi test(ler)i yapmalidir? Tedavideki basarisizlik PPI kullanimina reflii hastalarinin
cevapsizligi olarak m1 bakilmali, yoksa hastada reflii dis1 bagka bir nedenin varlig1r mi
arastirilmalidir? Bu durumda endoskopi yapilmasi gereken ilk tanisal yontemdir. Barrett metaplazi,
striktiir veya diger alternatif {ist gastrointestinal tanilar endoskopi ile konulabilir. Endoskopi normal
ve GORH sdz konusu degilse ciddi tedavilere girismeden énce (antireflii cerrahi gibi) fonksiyonel
gogiis yanmast (“functional heartburn”), atipik akalazya veya distal 6zofageal spazm gibi olasiliklar
diisiiniilmelidir. Boylesi hastalarda ikinci sirada yapilmasi gereken test 6zofagusun manometrik
incelemesidir. PPI tedavisine cevapsiz bu hastalarda iigiincii sirada impedans pH &lgiimleri
yapilmalidir. Bu noktadan sonra semptomlari devam eden hastalarda (biyopsi de dahil olmak iizere
endoskopik inceleme normal, manometerisi normal ve 6zofagusa asid dl¢timleri normal olan)
hipersensitivite veya fonksiyonel sendromlar diistintilmelidir.

5. Gogiis Agrist Olup Da Reflit Hastalig1 Siiphesi Olan Hastalarin Tedavisi Nasil
Olmaldr?

Bu hastalarda kardiyak bir neden ortadan kaldirildiktan sonra giinliik iki doz halinde PPI tedavisi
ampirik olarak verilmelidir.

Iskemik kalp hastaligindan ayirt edilemeyen gogiis agrisinda neden, reflii hastalig1 olabilir.
Morbidite ve mortalitesi her zaman i¢in daha 6énemli olan iskemik kalp hastaligi mutlaka detayl
olarak arastirildiktan sonra GORH ile ilgili yaklasima gegilmelidir. Unutulmamalidir ki, bu
hastalarda 6zofagusun motor hastaliklar1 da olabilir. Dolayistyla 4 haftalik ampirik PP tedavisinden
fayda goérmeyen hastalarda 6zofagus manometrik inceleme, pH-metre veya impedans c¢aligmalari
yapilmalidir.

6. Ozofagus dist reflii semptomlart (astim, larenjit, oksiiriik) gosteren hastalara en
uygun baslangi¢ tedavisi ne olmaldwr?

Ozofageal reflii belirtileri ile birlikte 6zofagus dis1 reflii belirtileri gosteren hastalarda hem akut ve
hem de idame tedavisi olarak giinliik bir veya iki kez PPI tedavisi verilir.

Kronik oksiiriik, larenjit ve asttmin GORH ile birliktelik gdsterebilecegi yapilan galigmalarla ortaya
konmustur. Bununla beraber bu tablolar birden fazla etiyolojik ve etiyopatogenetik mekanizmalarla
ortaya ¢iktiklar igin GORH nin rolii nonspesifiktir, nedensel bir iliski (astiml1 veya larenjitli bir
hastada reflii olsa dahi) her zaman i¢in tartismalidir. Yapilan tek randomize kontrollii caligma,
antisekretuvar tedavi verilen 6zofageal semptomla birlikte larenjit ve asttmi olan GOR hastalikl1
hastalarda, tedavinin her iki durum tizerinde de (hem 6zofageal semptomlar ve hem de astim-
larenjit) olumlu etkiler olusturdugunun gosterilmesine aittir. Mevcut veriler asagidaki sonuglari
telkin etmekte ve desteklemektedir;

Bu sendromlarla GORH arasinda olas1 bir iliski mevcuttur,

Birlikte 6zofagus ile ilgili semptom/belirti yoksa ekstradzofageal GOR sendromlari nadirdir,
Ekstradzofageal GOR sendromlart multifaktoryeldir,

Sadece ekstradzofageal sendromlarin varliginda reflii tedavisi yapilmasi onerilmez.
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Ozofagus dis1 semptomlarin non-spesifikligi, GORH nin etiyolojik tanisinda kullanilan testlerin
(pH-metre, larengoskopi ve endoskopi gibi) 6zgiilliikk ve duyarlili§inin az olmasi nedeniyle ampirik
PPI tedavisi en makul ve pratik yaklasimi olusturmaktadir. En sik uygulanan yaklasim 3-4 ay
siireyle giinde ¢ift doz PPI kullanimidir. Aslinda 6zofagus dis1 reflii sendromlarinda PPI tedavisinin



dozu ve stiresi ile ilgili yapilmis kontrollii ¢alisma mevcut degildir. Cift doz kullanimla ilgili
oOneriler astim ve larenjit lizerine yapilan kontrolsiiz ¢alismalara aittir.

Ozetle, 5zofagus dis1 reflii belirti siiphesi (Sksiiriik, larenjit, astim gibi) olan olgularda GORH
etiyolojik bir neden olabilir. Bununla beraber ayrintili incelemeler yapilmadan bu belirtilerin tek
nedeninin GORH oldugunu kabul etmek ve ona gore tedaviyi planlamak uygun bir yaklasim
degildir. Bununla beraber hastalarda 6zofagusa ait belirtiler de varsa spesifik testler yapilmadan da
2 ay siireyle, giinde ¢ift doz PPI tedavisi ampirik olarak uygulanabilir.

7. GORH ilerleyici bir hastalik midir? Yani ézofajiti olmayan semptomatik
hastalarda ozofajit ve Barrett metaplazisi gelisir mi? Yoksa bunlar farkl
hastaliklar midwr? Eger hastalik ilerlerse bu hangi oranda, hangi hastalarda olur?
Endoskopik takip gerekir mi?

GORH’nin dogal seyrine ait farkl1 iki goriis vardir. ilki GORH nin progressif bir hastalik oldugu,
etkili bir takip ve tedavinin yapilmadig: hastalarda bugiin eroziv olmayan hastaligin yarin eroziv
hale doniistiigii, bunun ise daha sonra Barrett 6zofagusuna aday oldugu diisliniilmektedir. Digerinde
ise GORH nin farkli fenotipik karakterler gdsteren bir hastalik spektrumu oldugu, bunlarin da
eroziv olmayan hastalik, eroziv 6zofajit ve Barrett 6zofagusu seklinde ifade edilebilecegi ileri
stiriilmektedir. Dolayisiyla da burada bir hastaligin digerine doniismesi olagan dis1 bir durumdur ve
hastalik ayn1 durumda devam eder. Bazen GORH olgular1 eroziv olmayan bir 6zofajitten eroziv
0zofajite ilerleme gosterebilirse de (eldeki kisith veriler 1s1g81nda) bu 20 yillik periyot igerisinde
oldukga yavastir. Onemli bir nokta da, kronik GORH semptomu gdsteren hastalarin endoskopik
olarak takip edilmelerinin kanser riskini azalttig1 gosterilememistir.

8. Tipik Ozofageal Reflii Sendromlu Hastalarda (6zofajitle birlikte veya onsuz)
Idame Tedavi Endikasyonu Nedir? Antisekretuvar Tedavi Ne Zaman ve Nasil
Azaltilmali veya Kesilmeli?

a. Ozofajit olan hastalarda uzun siireli PP tedavisinin etkinligi kanitlanmistir. Uzun siireli
tedavide doz, hastanin semptomlarinin kontrol altina alindig1 minimum dozla
stirdiiriilmelidir.

b. Diger yandan bdylesi hastalarda (daha 6nce eroziv 6zofajiti saptanmis olan) PPI tedavisinin
giinliik degil de daha seyrek olarak verilmesi onerilmemektedir.

Eroziv 6zofajiti olan hastalarda idame tedavisi verilmemesi siklikla niiksle sonlanir. Bazen PPI
dozunda azaltma yapilmas1 dahi niikse neden olabilir. Hatta yapilan ¢alismalarda idame tedavide
PPI yerine HoRA verilmesinin 2 kat daha fazla niikse yol actig1 bulunmustur. Eroziv olmayan
hastalikta giinliik idame tedavisinin rolii agik degildir. Yapilan ¢alismalarda 6zofajit olmayan ve
baslangic PPI tedavisine cevap veren 6zofagusla ilgili semptomu olan GORH’na sahip hastalarda
tedavinin PPI, H,RA veya plasebo ile siirdiiriilmesinin bir farklilik olusturmadigi bulunmustur.

Arastirllmamis GOR hastalar1 veya 6zofageal semptomu olup da 6zofajiti olmayan GOR hastalar1
ihtiyag hissettikleri siirece ila¢ kullanmalar1 (“on-demand regimen”) tedavide etkili bulunmustur.
Ozofajiti olan hastalarda ise bu tiir yaklasim siklikla niikse neden oldugu, dolayisiyla da bu grup
hastalarda siirekli tedavinin daha uygun olacag: belirtilmektedir. Iyilesmis olan mukozanin bu iyilik
halinin siirdiiriilmesi i¢in PPI tedavisinin siirekli verilmesi gerektigi, tedavinin kesilmesi durumunda
ise semptomlarin yeniden baslayacagi ifade edilmektedir. Bununla beraber siirekli verilen
antisekretuvar tedavinin GORH’nin dogal seyrini degistirdigine ait yeterli veri bulunmamaktadir.
Keza araliklarla ortaya ¢ikan 6zofageal erozyonlarin veya semptomlarin hastaligin gelecekte ciddi
sonuclar doguracagina ait de veri bulunmamaktadir.



Ozetle, kronik PPI tedavisi refliilii olgularin ¢ogunda semptomlarin kontrol altina alinmasi igin
gereklidir. Olgularin gogu PPI dozunun azaltilarak siirdiiriilmesinin tolere ederken, ok az bir
boliimiinde spontan remisyon s6z konusudur. Semptomlarin ve/veya eroziv hastaligin niiksii
(tedavinin kesilmesi ile birlikte olan riskler agisindan degerlendirildiginde) Barrett 6zofagus
gelisiminin nedeni olarak kabul edilmemektedir.

9. Ozofagus dist (ksiiriik, larenjit, astim) semptomu olan GORH’da idame
tedavide ne yapilmalidir? Antisekretuvar tedavi ne zaman ve nasil azaltilmali, nasil
ve ne zaman kesilmelidir?

a. O%ofagusa ait belirtilerle birlikte, 6zofagus dis1 (oksiiriik, larenjit, astim) belirtisi olan
GORH’da, gerek akut ve gerekse idame tedavi olsun giinde 1 veya 2 defa PPI verilir.

b. Bununla beraber 6zofagusa ait belirtisi bulunmayan ve sadece 6zofagus dis1 (0ksiirtik,
larenjit, astim) belirtisi olan GORH’da idame tedavi dnerilmez.

Ozofagus dis1 reflii sendromuna sahip GORH non-spesifikligi nedeniyle hastalarin cogunda 8
haftalik ampirik PPI tedavisine ragmen semptomlar devam eder. PPI tedavisinin siirdiiriilme karar1
birlikte varsa 6zofageal sendromlu GORH’nin siddeti ve ona eslik eden mukozal hasarin durumuna
gore verilir. Eger birlikte 6zofageal sendromlu GORH yoksa PPI tedavisi kesilmeli, diger tanisal
ve/veya tedavi yaklasimlari degerlendirilmelidir. Giinliik iki defa verilen idame ampirik PPI
tedavisinin astim, oksiiriik veya larenjiti diizelttigine ait herhangi bir calisma bulunmamaktadir.
Dolayisiyla da bu hastalarda idame tedavisi ancak birlikte 6zofageal sendroma ait GORH varsa
yoksa da tamamen hekimin tercihine gore degisiklik arz eder.

10. Siirekli olarak asid inhibisyonu yapilmasinin klinik sonuclar: nelerdir?
Potansiyel yan etkilerin ortaya ¢ikartilmast amaciyla spesifik testler H.pylori
taramasi v.s) yapilmalimidir?

PPI kullanimi esnasinda rutin olarak kalsiyum verilmesi, kemik yogunlugu &l¢iimii, H.pylori
taramasi ve diger rutin testler onerilmez.

PPI’leri gastrik asid sekresyonunu belirgin olarak azaltirken, reaktif olarak gastrin sekresyonunu
artirirlar. Sonug olarak uzun siireli kullanimda sekonder hipergastrinemi, hipoklorhidri ve hatta
aklorhidri riski artar. Diger etkileri arasinda potansiyel ilag etkilesimleri sayilabilir. Ayrica yeterli
delil olmamakla beraber kalsiyum emilimini azaltmak suretiyle (kalca) kiriklara yol a¢tig1 da ileri
siiriilmiistiir. Bir diger ileri siiriilen iliski de (PPI kullanimu ile birlikte) Clostridium difficile koliti ve
bakteriyel gastroenterit sikliginin artmasidir.

11. GORH’na sahip hastalarin uzun siireli tedavilerinde endoskopinin rolii nedir
ve endoskopi yapildiginda mukozal biyopsi alinmali midir?

GORH olan bir hastada disfaji semptomu varsa endoskopik degerlendirme sirasinda biyopsi de
alinmalidir. Biyopsiler siipheli metaplazi veya displazi alanlari ile normal goriiniimlii mukozal
alanlardan alinmalidir (eozinofilik 6zofajiti de degerlendirmek i¢in en az 5 biyopsi 6rnegi
alinmalidir).

GORH degerlendirmek amaciyla yapilan rutin endoskopik islemlerde 6zofagus kanser riskini
azaltmak amaciyla biyopsi Onerilmez.



Barrett 6zofagusu ve displazi taramasi (50 yas iistii hastalar veya 5-10 yil iizerinde gogiliste yanma
yakinmasi olan hastalarda 6zofagus adenokarsinom mortalitesini azaltmak) amaciyla yapilan
endoskopik degerlendirmelerde de biyopsi dnerilmez (hekim isterse yapabilir, kural olarak herkese
onerilmez).

Refliiniin tanisinda endoskopinin duyarlilig1 oldukga diisiiktiir. GORH’da endoskopik
degerlendirme esas itibariyle tedavi yetersizliginde ve komplikasyonlarin (Barrett 6zofagusu,
6zofagus adenokarsinomu varliginin arastirilmasinda yapilir.

12. Antireflii cerrahi tedavi endikasyonlari nelerdir ve bu tedavinin etkisi nedir?

a. GORH olan bir hastada antireflii cerrahi ve PPI tedavilerinin ayni etkiye sahip olduklari
diisiiniiliiyorsa, giivenilirligi daha fazla oldugu igin baslangi¢ tedavisi olarak PPI tedavisi
sec¢ilmelidir.

b. Hasta bu tedaviye cevapli, fakat tedaviyi tolere edemiyorsa alternatif olarak antireflii cerrahi
Onerilebilir.

Ayrica antireflii cerrahi;
c. PPI tedavisine ragmen sikint1 verici semptomlar1 devam eden (regiirjitasyon gibi) hastalara
Onerilebilir.
d. Ozofagus dis1 belirtisi olan GORH’da PPI tedavisine ragmen semptomlar devam ediyorsa
antireflli cerrahi diisiiniilebilir.
Her iki durumda da hastalara cerrahinin faydalari yani sira cerrahi sonrasi ortaya cikabilecek yeni
belirtilerle (6zellikle yutma zorlugu, siskinlik ve gaz ¢ikartamama gibi) ilgili bilgi verilmelidir.

Antireflii cerrahi,
a. Tibbi tedaviyi tolere edebilen ve semptomlar1 kontrol altinda olan hastalara 6nerilmez.
b. Ozofajitli refliilii hastalarda striktiir, Barrett ve de adenokarsinom gelisimini engellemek
amaciyla yapilmaz.

Gogiiste yanma ve gegirtinin ortadan kaldirilmasinda antireflii cerrahi PPI tedavisine bir miktar
tistlinliik gosterir. Bununla beraber antireflii cerrahiden 5 yi1l sonra hastalarin %30 tibbi tedaviye
yeniden baslarlar. Gozlemsel verilere 1s181nda antireflii cerrahinin 6zofagus dis1 belirtiler {izerine
olan etkilerine bakildiginda (PPI ile antirefii cerrahinin karsilastirildig1 kontrollii ¢alisma yok);
sec¢ilmis hastalarda antireflii cerrahi refliiye bagli 6ksiiriik ve astim tedaviden fayda gortirler.

Not: Bu yazi AGA klavuzundan yararlanilarak hazirlanmistir....



