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llac kullanimina bagh gelisen 6zofagus hasari

Drug-induced esophageal injury
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Giris ve amag: Muhtelif yakinmalar ve endikasyonlar ile endoskopi tini-
temize bagvuran ve 6zofagogastroduodenoskopi (OGD) yapilan olgula-
rin arasinda ila¢ kullanimi sonucu meydana gelmis 6zofageal yaralanma-
larm irdelenmesi. Gere¢ ve yontem: Agustos 2001- Subat 2004 done-
minde endoskopi iinitemizde OGD yapilmis toplam 6475 hastanin kayit-
lar1 ve histopatolojik degerlendirilmeleri retrospektif olarak incelendi.
Bulgular: 6475 hastanin 23’iinde (% 0.35) ilaca bagl 6zofageal iilser ve
ozofajit bulgular1 saptandi. Hastalar 13’1 (% 58) kadin, 10°u (% 42) er-
kekti. Yas ortalamasi 51.26 + 18.43 ( 22-71) idi. 23 olgunun 9’unda (%
41) tetrasiklin ve doksisiklin, 6’sinda (%25) alendronat, 2’sinde (%8)
potasyum kloriir, 2’sinde (%8) ibuprofen ve 4’iinde (%17) aspirin kulla-
nimu belirlendi. Orta 6zofageal segmentte bir veya daha fazla sayida iil-
serasyon ve erozyonlar tipik endoskopik bulgular idi. Histopatolojik in-
celemenin rapor ettigi bulgular inflamasyon ve reaktif hiperplazi seklin-
de idi. Sonug: Retrosternal yanma, gogiis agrisi, odinofaji ve disfaji ya-
kinmalar1 ile bagvuran hastalarda ila¢ kullanimi sorgulanmali ve buna
bagli olarak gelisebilecek 6zofagus patolojileri hatirlanmalidir.

Anahtar sozciikler: {lag, 5zofageal hasar

GIRiS VE AMAC

Fleksibl endoskopun kullanim alanina girmesin-
den sonra ilac¢lara bagli 6zofageal hasar sapta-
nan ¢ok sayida hasta bildirilmistir. Bircok hasta-
nin doktora basvurmadan bu lezyonlara maruz
kaldig1 distintildiigiinde, gercek insidansi belirle-
menin miimkiin olamayacag: aciktir. Tetrasiklin,
doksisiklin, potasyum kloriir, alendronat, kinidin,
non-steroid antiinflamatuar ajanlar en sik olarak
suclananlar arasindadir (1-3). Ilaglarin hasar
olusturmasi hem ilagc, hem de hasta faktoriine
baghdir. Yuvarlak tabletlerin 6zofagustan gecisi
oval haplardan daha uzun siirmektedir. Jelatin
kapli hap veya kapsiillerin az miktarda su ile
alinmas! sonucu ila¢ 6zofageal mukozaya yapi-
sabilmektedir. Ozofageal motilite bozukluklar,
striktiirler ve tablet veya kapsiillerin yatmadan
once alinmasi da hastaya bagl faktorlerdir. Sir-
tistli pozisyonunda ila¢ alinmas: alt 6zofageal
sfinkterden gecis sliresini uzatmaktadir (4). Genc-
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lerde ilaglara baglh hasarin en sik sebebi antibiyo-
tikler ise de, yashlar cok fazla ila¢ aldiklarindan
ilaca bagh gelisen 6zofagus travmalarina egilim-
leri daha fazladir. Haplara bagh 6zofagus patolo-
jilerinin tipik belirtileri ila¢ alimindan sonraki sa-
atler veya glinler icinde gelisen retrosternal yan-
ma ve odinofajidir. Tan1 6zofagogastroduodenos-
kopi (OGD) veya baryumlu 6zofagus grafisi ile
konmaktadir. Tedavide zarar veren ilacin kesil-
mesinin yani sira, anti asitler, proton pompa in-
hibitorleri ve viskdz lidokain kullanilmaktadir

(5).

GEREC VE YONTEM

Agustos 2001-Subat 2004 déneminde, Fatih Uni-
versitesi Hastanesi Gastroenteroloji Bolimu En-
doskopi Unitesi'ne bagvurmus olan ve OGD yapi-
lan 6475 hastanin 6zofageal tilser(ler) ve 6zofajit
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saptanmis olanlarin dosya kayitlarn ayrintih ola-
rak incelenmistir. Anamnez, klinik tablo ve en-
doskopik inceleme bulgular1 dogrultusunda
gastroozofageal reflli, enfeksiyoz ve radyasyon
0zofajiti, kostik yaralanma vb. nedenler dislana-
rak, akut baslayan retrosternal agri, odinofaji ve
disfaji yakinmalarn olan hastalar belirlenmis ve
ozellikle ila¢ kullanimi Oykiileri irdelenmistir. Bu
sekilde belirlenen 23 hasta (%0.35) asil inceleme
grubunu meydana getirmistir. S6z konusu hasta-
larin hangi ilaci, hangi formda, ne sekilde ve
hangi dozda aldigr 6zellikle incelenmistir. 11k de-
gerlendirmedeki OGD bulgulan tedavi sonrasin-
daki (3-4 hafta sonra) bulgular ile karsilastiril-
mastir.

BULGULAR

Ozofageal iilser(ler) ve dzofajit bulgulan ilac kul-
lanimiu ile ilintilenen 23 hastanin 13’4 (%58) ka-
din ve 10"u (%42) erkekti. Yas dagilimi araligr 22-
71 ve yas ortalamalar1 51.26 + 18.43 idi. Hastala-
rin ila¢ kullanimi ve oranlarinin dékiimii Tablo
1’de sunulmustur.

Tablo 1. Hastalarin ila¢ kullanim1 ve oranlari

TARTISMA

Odinofaji, disfaji, retrosternal yanma ve gogiis
agrist yakinmalan ile basvuran hastalarin ilag
kullanimi 6ykiisti sorulmali, ilaca baglt 6zofagus
patolojileri akla gelmeli ve kesin taniya OGD ile
varilmahdir. Uzeri jelatin kaph kapsiillerin veya
biiytk capli haplarin az miktarda sivi ile alinma-
s1 veya ila¢ alindiktan sonra yatilmasi ilacin 6zo-
fagusta cok daha uzun stireli kalmasina ve lokal
mukozal irritasyonuna yol acar. Mukozal lezyon
ilaglarin 6zofagus mukozasina uzun siireli tema-
sina baghdir. Tablet biiytikliigi, icerdigi kimyasal
maddeler, formiilasyonu ve altta yatan 6zofagus
hastaliy1 hasarin derecesini etkiler (5, 6). Ozofa-
gusta darligi olan hastalarda goriilme sansinin
daha fazla olmasi beklenirken, hastalarin ¢cogun-
da daha 6nceden yutma ile ilgili bir problem yok-
tur (7). Calismamizda da hastalarin higbirinde
ozofagusta striktiir veya yutma bozuklugu sap-
tanmadi, fakat %25’ inde hiatal herni ve %8’in-
de diabetes mellitus mevcuttu. Hiatal herni ve di-
abetes mellitus bu hastalarda 6zofageal dismoti-
liteye sebep olarak, ilacin gecis stiresini uzatip lez-
yonlarin gelismesine katkida bulunmus olabilir.

ila¢ Tetrasiklin/Doksisiklin Alendronat Aspirin ibuprofen Potasyum kloriir
Hasta sayisi 9 6 4 2 2
% P41 %25 %17 %8 %8

Endoskopide, 23-32 cm'ler arasindaki 6zofageal
bolgelerde, tekli veya daha fazla sayida iilser(ler)
ve erozyonlar saptandi. Bu hastalardan endosko-
pik biyopsiler alind1 ve histopatolojik inceleme-
sinde inflamasyon ve reaktif hiperplazi tespit
edildi. Hastalarin hi¢ birinde 6zofagusta yapisal
deformite yoktu, nérolojik muayeneleri normaldi.
Iki hastada (%8) diabetes mellitus ve 6’sinda
(%25) hiatal herni mevcuttu. Hastalarin 9'da
(%41) yetersiz miktarda sivi alimi, 6’sinda (%25)
ise sirtiistii pozisyonda ila¢ alimi saptandi. Diger
8 olgunun ilaci ne sekilde kullandigina iligskin ay-
rintili bilgiler elde edilemedi. Hastalara 4x1g/glin
siikralfat stispansiyonu ile birlikte 2x20 mg/giin
omeprazol, 2x30 mg/gin lansoprazol veya pan-
toprazol 2x40mg/gin tedavisi verildi. Takiplerde
tim hastalarin sikayetlerinin kayboldugu ve 3-4
hafta sonra yapilan kontrol incelemelerinde en-
doskopik lezyonlarinin iyilestigi belirlendi.

Yaslilar ¢ok sayida ila¢ kullanirlar; ayrica bunlar-
da sol atrium ve aort genislemesi sebebi ile 6zofa-
gusa basi olabilmesi, 6zofagus motilitesi ve tiik-
ruk salgisinin azalmis olmasi nedeni ile ilaglarin
transit zamaninin uzamasi ile birlikte mukozal
lezyonlara daha sik rastlanilmaktadir (8). Calis-
mamizda ilaca baglh gelisen 6zofagus patolojile-
rinin cogunlugu (15/23, %65) 60 yas ve Ustii has-
talarda gorilmistir.

Ilaca bagl gelisen 6zofageal hasarda bir veya da-
ha fazla sayida, ayri-ayn veya kiimelenme egili-
mi gosteren ytizeyel tlserlerin normal mukoza ile
cevrelenmis olmasi en sik rastlanan endoskopik
bulgudur. Ulserler, genellikle kiiciik olmakla bir-
likte, birka¢ santim boyunda da olabilirler. Bazen
mukozal iilserasyon olmaksizin, sadece fokal inf-
lamasyon saptanabilir; olusmus tlserin yakinin-
da ilaca ait fragmanlar da gozlenebilir. Nadiren
daha derin ilserler de dikkati cekebilir. Mediasten
veya buyuk damarlara penetrasyon gosteren ha-
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pa bagh iilserler, bazen mediastenit veya ciddi
kanamalara neden olmaktadir. Bildirilen hasta-
larin %7’sinde, derin ve cepecevre iilserasyonlar,
dilatasyon gerektiren fibrotik striktiirlere neden
olmaktadir (8). Doksisiklin ve tetrasikline bagh
gelisen tlserler kiiciik, birbirinden ayrik ve orta
0zofagusta iken, alendronat, kinidin ve potas-
yum klortire bagh olanlarin biiyiik ve daha distal
0zofagusta yer aldigr bildirilmektedir (9). Hasta-
larimizda tetrasikline, doksisikline, potasyum
kloriir ve alendronata bagh 6zofageal tlser(ler)
arasinda, literatiirin aksine, sayi, buyiiklik ve
yerlesim bolgesi bakimindan farkliik saptama-
dik. Tetrasiklin ve doksisiklin kullanan hastalar-
mizin yas ortalamasi 30+4.5 (22-33) olup, litera-
tlirde bildirildigi gibi, bu ajanlara bagh olarak ge-
lisen 6zofageal yaralanmalar daha geng hasta-
larda saptand: (7). Hastalarin biiyiik cogunlugu-
nun ilacin yetersiz miktarda sivi ile veya sirtiistii
konumda iken aldig: belirlenmistir.

Ila¢ kullanimina bagh olarak gelisebilecek 6zofa-
geal hasarin engellenmesi basit baz1 6nlemler ile
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