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Gastro Özofageal Reflü (GÖR); mide
muhtevasının mideden özofagusa herhan-
gi bir zaman ve ki�ide, semptom ve hara-

biyet yapmaksızın geçi�idir (�). �lk defa �935
yılında Asher Winkelstein tarafından ortaya konul-
mu�tur (2). GÖR hastalık olmayıp, fizyolojik bir
olaydır. GÖR, özofagus, orofarinks, larinks ve sol-
unum sisteminde hasar yaparak patolojik hale
gelirse Gastro özofageal reflü hastalı�ından
(GÖRH) bahsedilir. Gastrointestinal sistemi tutan en
sık hastalıklardan biri olup (3), yılda yakla�ık 3
milyon ki�i GÖRH nedeni ile tedavi edilmektedir
(4).

ÖZOFAGUS SAVUNMASI

a. Anti Reflü Bariyer; alt özofagus sfinkteri (AÖS),
özofagusun karın içindeki bölümü, diafragmatik
krura, frenoözofageal ligament, mukozal
birle�imler ve keskin açılanmadan olu�ur (�,5,6).
AÖS ve diafram, kardio özofageal bile�kede (KÖB)
olu�an �0-30mmHg’lık yüksek basıncın olu�umun-
dan sorumludur. Bu yüksek basınç bölgesi mide
(5mmHg↑) ve özofagus (5mmHg↓) gibi kom�u iki
basınç bölgesini ayırarak reflüyü önler (�,6).

Uzun yıllar GÖR’nün sürekli dü�ük AÖS basıncına
ba�lı oldu�u ifade edilmi�tir. Gerek reflülü gerekse
normal �ahıslarda özofagus motilite ölçümleri AÖS
tonusundaki devamlı bozukluktan daha ziyade,
reflülerin ço�unlukla yutmaya ba�lı olmayan
geçici AÖS relaksasyonu esnasında meydana

geldi�i gösterilmi�tir. Geçici AÖS relaksasyonunun
(GAÖSR) tanımlanması hastaların ço�unda nor-
mal istirahat AÖS basıncına sahip olmasına açıklık
getirmi�tir. Reflü hastalı�ında AÖS disfonksiyonun-
da vurgulanan görü�, AÖS‘deki gerginlikten
(basınç) daha ziyade, AÖS’in kontrolüne do�ru
yön de�i�tirmi�tir. Bu de�i�iklik reflü’nün mekaniz-
masının anla�ılması ve tedavi stratejileri için
önemlidir. Buna göre bazal AÖS basıncını arttıran
bir ilacın GAÖSR ili�kili reflünün tedavisinde büyük
fayda sa�layaca�ı ümit edilmemelidir. Bazı
çalı�malarda reflü hastalı�ı olanlarda, reflü atak-
larının %63-74’ünden GAÖSR’in sorumlu oldu�u
gösterilmi�tir (7-9). AÖS relaksasyonu 6-8 sn iken,
GAÖSR hemen daima �0 saniyeden daha uzun
sürelidir. GAÖSR’in teti�ini çeken ba�lıca uyarılar;
mide gerilmesi, farengeal entubasyondur. GAÖSR
dik pozisyonda, stabil uyku döneminde (derin
uyku döneminde artar), genel anestezide, so�uk
stresinde azalır. GAÖSR sayısı normal �ahıslarda 2-
6/saat iken, reflülü hastalarda, 3-8/saat’dır. Normal
�ahıslarda asit reflüsünün %40-50’si, GÖRH’li hasta-
larda %60-70’i GAÖSR ile birliktedir (7). 

Daha önceleri hiatus hernisi ile e� anlamlı olarak
kullanılan GÖRH ile hiatus hernisi arasındaki ili�ki
açık de�ildir. Hiatus hernili hastaların bir kısmında
GÖRH gözlenmemektedir. Bu farklılık birlikte AÖS
etkinli�inin azalıp azalmaması ile açıklanabilir
(�,�0).



c. Doku Direnci; Zararlı maddelere kar�ı harabiyeti
en aza indirmede rol oynayan dinamik mukozal
yapılar ve fonksiyonların grubudur. Bu yapısal
fonksiyonlar; preepitelyal (dokunun luminal yeri),
epitelyal (hücre tabakası), postepitelyal yapılardır
(�, �5).

Preepitelyal defans; ne iyi belirlenmi� mukus
tabakası, ne de bikarbonat sekrete edecek hücre
kapasitesi vardır. Lümen-yüzey pH gradienti
sadece �/�0’dur (�5,�6)

Epitelyal defans; yapısal komponenti, hücre içine
ve arasına H+ geçi�ini sınırlar. Fonksiyonel kompo-
nent, H+’nin tamponlanmasıdır. Asidite tamponla-
ma kapasitesini a�arsa H+ iki transmembran pro-
tein etkisi ile (Na-H de�i�tirici, Cl/HCO3 de�i�tirici)
kaldırılır. Hücre içi pH çok yükseldi�inde sitoplaz-
madan HCO3 salınır (�).

Postepitelyal defans; kan akımı ile HCO3, O2,
metabolik besinler temin edilirken, CO2,H+,
metabolik ürünler, hücre artıkları ve di�er zararlı
maddelerin uzakla�tırılmasını sa�lar. Buna ba�lı
olarak dokunun a�ırı gerginlik, yüksek ısı, alkol
gibi zararlı etkenlerle uzun süreli temasını önler.
Ayrıca Özofagus bezleri HCO3 olu�turmadı�ı için
muhtemelen yüzey bikarbonat sekresyonu da bu
yolla sa�lanır (�7,�8). Erozif reflü özofajitin birlikte
oldu�u GÖRH’li hastalarda, mukozal hasarın
olu�umu veya ilerlemesinde özofagus’un koruyucu
komponentinde yetersizlik mevcuttur. Ancak bu
yetersizli�in GÖRH’li tüm hastalarda bulunan bir
bulgu olup olmadı�ı veya sadece özofajitli hasta-
lardaki karakteristik bir özellik olup, olmadı�ı
hususunda bilgiler azdır. Merek ve arkada�ları
tarafından yapılan çalı�mada, endoskopi negatif
GÖRH’li hastalarda, asemptomatik kontrollere
göre daha yüksek glukokonjugat (özellikle müsin)
ve proteinden zengin özofagus sekresyonu
oldu�unu, preepitelyal bariyerin güçlendirilmesi
ile erozif özofajit geli�iminin önlenebildi�i belirtil-
mi�, ayrıca bikarbonatsız tamponlar ve TGFα
dü�üklü�ünün de GÖRH semptomlarını ve histolo-
jik de�i�iklikleri ilerletebilece�i ileri sürülmü�tür
(�5).

Özofagusda onarım, hücre replikasyonu ve tamiri
ile gün ve haftalar arasındadır. Bu onarım, bazal
hücre hiperplazisi ile belirgin olup, reflü özofajitin
i�aretidir. Hızlı hücre "turnover’’ı epidermal
"growth" faktör için reseptör dansitesinde artı�la
gösterilebilir. Reflü özofajit genelde motor hastalık
olsa da bir kısmında doku rezistansındaki defekt ile
açıklanabilir. Doku rezistansındaki defektte,

b. Asit Klirensi; Amaç reflü olan mide muhtevası
ile epitel arasındaki temas süresini kısaltmaktır.
Klirensde etkili faktörler; yer çekimi, özofagusun
peristaltizmi, tükrük ve özofagus sekresyonlarıdır
(�). Yakla�ık 7ml tükrük 0. �N HCL nötralize ede-
bilir. Asit nötralizasyon kapasitesi tükürü�ün
yapısında mevcut olan bikarbonata ba�lıdır.
Tükrük salgılama hızı yakla�ık 0. 5ml/dk dır (��).
Özofagus peristaltizmi derin uyku, göz hareket-
lerinin hızlı oldu�u dönemde (REM) görülmez.
Özofagus tarafından yapılan bikarbonat sekres-
yonu lümendeki asit tarafından sekrete ettirilebilir.
Bikarbonat miktarı pH 2’de dahi asiti 5 dakikada
nötralize etmeye yeterlidir. Özofagus hara-
biyetinde özofagusun asidifikasyon süresi, reflü
sıklı�ından daha iyi korelasyon gösterir. Bu durum
reflü özofajit’in patogenezinde lumendeki klirens
anormalliklerinin önemli oldu�unu dü�ündürmek-
tedir. GÖRH’de asit klirensini �’-5’ geciktiren pe-
ristaltik anormallikler belirlenmi�tir (�,��).

Reflü sonucu olu�an özofagus distansiyonu sekon-
der peristaltizmde uyarıcı olarak rol oynayabilir.
Bu durum özofagus klirensinde önemli bir kompo-
nent olarak görülür. Her nekadar primer ve sekon-
der peristaltizm özofagus volumünü azaltsa da
primer peristaltizm özofagusun tam bo�alımı için
gereklidir. Özofajit ile peristaltik disfonksiyon
arasında korelasyon oldu�unu gösteren motilite
çalı�maları mevcuttur (�2). Ancak motor dis-
fonksiyonun neden veya sonuç olup olmadı�ı açık
de�ildir. Hastalarda tükrük ve bikarbonat sekres-
yonu bazal seviyelerinin normal oldu�u gösterilse
de, kontrol grubuna göre asite ba�lı tükrük ve
bikarbonat sekresyonu daha azdır (2). Ya�lan-
manın ve sigara içilmesinin (antikolinerjik etkiye
ba�lı), asite ba�lı tükrük ve bikarbonat sekres-
yonunu azaltabildi�i belirtilmektedir (2,�3).

�nsanlarda sa�lıklı özofagus pH �. 2’ de harabiyet
olu�madan 30’ tolerans gösterebilir. Bu durumda
asit klirensindeki gecikmenin tahrip etkisinin nasıl
oldu�u açık de�ildir. Pepsinin varlı�ı dahi hara-
biyeti açıklamaz. Her nekadar pepsin, harabiyet
oranınını arttırsa da zamanın ço�unda pH 3 ve
üzerinde olup, bu pH da pepsinin etkisi az veya
yoktur (�). Kedi ve köpek özofagusunda tek ba�ına
asit veya asit+pepsinin mukozal hasar olu�turdu�u
gösterilmi�tir (�4). Bunun yanında hayvan ve
insan çalı�malarında duodenogastroözofageal
reflünün sadece asit ve pepsini ihtiva etmedi�i bir-
likte bulunan safra ve pankreatik salgıların belir-
gin rol oynayabilece�i belirtilmektedir (4). 
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sigara, alkol, sıcak veya hipertonik solusyonlar,
nonsteroid antiinflamatuvar ilaçlar (NSA��) rol
oynayabilir. Çevresel faktörlere epitelyumun kar�ı
koymasında ya�lanma rol oynayabilir (�).

Mide bo�alımında gecikme, mide distansiyonuna,
bu da alt özofagus sfinkterinin geçici relaksasy-
onuna neden olarak GÖR’nün artı�ına katkıda
bulunabilir. Reflü özofajitli hastalarda mide
bo�alımı ile ilgili yapılan çalı�malarda; mide
bo�alımında gecikme tesbit edilenler yanında
(�9,20,2�), farklılık bulunmadı�ını belirten
çalı�malar mevcuttur (22,23). Stacher ve
arkada�ları tarafından yapılan çalı�mada, total
mide bo�alım gecikmesinden daha ziyade, proksi-
mal mide bo�alımında gecikmenin reflü özofajite
katkıda bulunudu�unu belirtmi�lerdir (24). Mide
bo�alımında gecikme ile reflü özofajit arasındaki
ili�ki, Helikobakter pilori (Hp) eradikasyonu sonucu
mide bo�alımındaki artı� ile ilgili çalı�malar
kar�ıla�tırıldı�ında çeli�ki varmı� gibi
görülebilmektedir (25,26). Helikobakter pilori
eradikasyonu vakalarında reflü semptomlarının
arttı�ı ile ilgili görü�ler göz önüne alındı�ında, ya
Hp ile mide bo�alımı arasında, ya da mide
bo�alımı ile reflü arasındaki çalı�maların ileri eva-
luasyonları uygun olacaktır.

Klinik Bulgular
"Hearthburn" (Retrosternal yanma), GÖRH’in en
önemli semptomudur. En iyi yukarı do�ru yayılan,
yemek yemekle, e�ilmekle, yatmakla artan ret-
rosternal bölgedeki yanıcı a�rı olarak tanımlanır
(2,27). Mide muhtevasının yemekten sonra
asiditesinde belirgin dü�me nedeni ile yemekten
sonraki yanma �ikayeti sürpriz gelebilir. Zira özofa-
gusda 2.5 üzerindeki pH nadiren semptom
olu�turur ve asite ba�lı sekresyonun teti�ini
çekmede yetersizdir. Jonathan ve arkada�ları
tarafından yapılan çalı�ma, bu hususa açıklık
getirici niteliktedir. Bu ara�tırıcılar yemekten sonra
tamponlanmamı� mide salgısının gastroözofageal,
skuamokolumnar bile�kede bulundu�unu sap-
tamı�lar ve muhtemelen hastalı�ın bu bölgede
olu�masına katkı sa�ladı�ını belirtmi�lerdir (28). 

Postural regurjitasyon; a�ız içine mide
muhtevasının pasif olarak kaçı�ıdır. Mide asitinin
etkisi ile olu�an ek�imsi tadı ile özofagusdan regur-
jite olan (akalazya, mekanik obstruksiyon) içerik-
ten ayırt edilebilir. Yemekle birlikte olu�an huzur-
suzluk, acı, yatınca uzanınca duyulan acıya göre
daha masum bir tabloyu gösterip, yatınca,
uzanınca duyulan acı daha ciddi özofajitin bul-
gusu olabilir (2). 

A�ızda tuzlu suyun birikmesi; özofagus içine asit
kaçması ile vagal refleks sonucu olu�an tükrük
bezi sekresyonudur. 

Disfaji; komplike reflü hastalı�ı bulgusu olup,
sıklıkla darlık veya kanser göstergesidir. 

Odinofaji; akut mukozal yıkım sonucudur.
GÖRH’da nadirdir. Odinofaji varlı�ında, özofajit’in
alternatif nedenleri, enfeksiyon (kandida, herpes,
CMV), ilaçlar (Tetrasiklin, KCL, kinin, C vit, alen-
dronat) veya radyasyondan �üphelenilmelidir (�).

Son zamanlarda GÖRH’in klasik semptomları
"heartburn" ve regurjitasyon olmadan, özofagus
dı�ı semptomlarının gözlendi�i birçok ki�i
tanımlanmı�tır. Bir çalı�mada ba� ve boyun semp-
tomlu hastalarda "Heartburn" insidansı %20-43
olarak rapor edilmi�, sadece %�8’inde özofajit sap-
tanmı�tır (5). 

GÖRH’de pulmoner semptomlar ve hastalıklar;
astım, öksürük, pulmoner fibrozisdir (29). 

Otolaringolojik semptom ve bulgular; ses kısıklı�ı,
öksürük, larenjit, subglottik stenoz ve larinks
kanseri olup (29), larengofarengeal reflülü hasta-
larda en sık gözlenen semptom bo�azda
dü�ümlenme, yumru (globus) hissidir. Tıkanma
hissi, servikal a�rı, sürekli bo�azı temizleme hissi,
halithozis, farinksde gerilme, bo�az a�rısı da laren-
goözofajiyal reflü semptomları içine dahil
edilebilmektedir (5). 

Di�er özofagus dı�ı semptom ve bulgular; kalp dı�ı
gö�üs a�rıları, di� erozyonları, sinüzit, faranjit,
sleep apne ile birlikte görülebilir (29). 

Kronik öksürük nedeni ile de�erlendirilen hasta-
ların %�0’unda problemin nedeni reflüdür (30).
Öksürük, trakea, bron� veya larinks reseptörlerinin
aspirasyon ile do�rudan uyarılması veya reflü
olan materyalle özofagusda asite hassas duyusal
sinirlerin temasından sonra özofagobron�ial refleks
yol aracılı�ı ile olu�ur. Bu son mekanizma astıma
ba�lı öksürük yanında GÖRH’e ba�lı öksürük
vakalarının ço�undan sorumludur (29,30). L.
Benini ve arkada�ları, reflü özofajitli hastalarda
öksürük e�i�inin öksürü�ün yoklu�unda dahi
azaldı�ını, bu durumun asiditenin �iddeti ile de�il,
larenksin inflamasyonu ve özofagusun asite
teması ile ilgili oldu�unu belirtmi�lerdir (30). 

GÖRH’e ba�lı astım vakalarının patogenezinde
ço�unlukla, özofagus içindeki mekanosensitif
afferent liflerin az bir asitle dahi stimulasyonu ile
havayolu reaktivitesinin teti�inin çekilmesidir.
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GÖRH’in KBB semtomlarını de�erlendirmede direk
veya indirek larengoskopi uygulanabilir.
Arytenoid, intraaritenoid bölge veya epiglottis’in
larengeal yüzeyinde eritem, intraaritenoid alanda
kaldırım ta�ı görünümü gerçek vokal kordların
ödemi, vokal kordların granulom veya kontakt
ülser gibi inflamatuvar lezyonları, hipofarinksde
biriken sekresyonlar görülebilir. Ampririk tedavi-
den fayda görmeyen veya tekrarlayan semptom-
lu veya komplikasyonlu hastalarda, a�a�ıda belir-
tilen tanı testleri uygulanabilir. Ancak altın stan-
dart, farenks ve özofagusa yerle�tirilen iki probla
24 saatlik pH monitorizasyonudur. Bu uygulama
GÖRH’e ba�lı otolarengolojik komplikasyonları
anlamamıza yardımcı olmu�tur (5). Yorulmaz ve
arkada�ları tarfından yapılan 30 vakalık
çalı�mada, KBB klini�ine ba�vuran hastalar
arasında �ikayetlerine göre reflü insidansını ses
kısıklı�ında %89, öksürükde %33, globus’da %63,
bo�az a�rısında %50 olarak saptamı�lardır (34). 

Tanı Testleri
1-Baryum Çalı�maları: Spesifik olsa da sensitivitesi
dü�ük olup, �ntraözofageal pH testi ile reflü sap-
tanan hastaların %40’ında radyolojik olarak GÖR
saptanmı�tır (35). Özofagusun tahrip tipini
de�erlendirmede endoskopiden daha az sensitif
ve spesifiktir. Ülserler, darlıklar, herni, çift kontrast-
la erozyonlar tesbit edilebilir. Orta özofagus
darlıkları veya ülserleri alt özofagus’un kolumnar
(Barrett) epitel ile dö�eli oldu�unu fikrini verebilir
(�,35).

2-Standart Asit Testi (Tuttle Testi); Ambulatuvar
pH monitorizasyonundan sonra terkedilmi�tir (�).

3-Bernstein Testi; Dik pozisyonda özofagus ortasına
yerle�tirilen nazogastrik sondadan �5’ �00-�20
damla/dk serum fizyolojik, daha sonra 6ml/dk
hızda 45’ 0.� N HCL infüze edilir. Asit infüzyonu ile
septom olu�up, salin ile düzeliyorsa test pozitif
kabul edilir (36). Testin reflü hastalı�ı için sensi-
tivitesi %32-�00, spesifitesi %40-�00’dür. Atipik
gö�üs a�rılı hastalarda sensitivitesi %7-27, spesi-
fitesi %83’dür (�). Anjiografi ile koroner damarların
normal görünmesinin koroner kalp hastalı�ını
kesin ortadan kaldırmayaca�ı da akılda tutul-
malıdır (37)

4-Ampirik asit Baskılanma Tedavisi; günde çift
doz PPI kullanımı ile (gerekti�inde semptomları
devam edenlerde pH monitorizasyonu ile asitin
yeterli düzeyde baskılanıp, baskılanmadı�ının
kontrolü ile) semptomların devamlılı�ına göre
GÖRH tanısı konur (�).

Astım hastalarının %30-90’ında GÖRH ve özofagus
içinde patolojik miktarda asit gösterilmi�, ancak
neden sonuç ili�kisi tam olarak ispatlanamamı�tır.
Astımlı hastaların �/3-�/2’ sinde GÖRH ile ili�kili
di�er semptomlar yoktu (29,3�). Astımlıların %80’
ine yakın kısmında alt özofagus sfinkter anor-
mallili�i görülmektedir. GÖRH’in teti�ini çekti�i
astım ile ilgili ipuçları

• Eri�kinlik ça�ında görülen astım

• Yemeklerden sonra, yatınca ve egzersizden
sonra kötüle�en astım

• Geceleyin kötüle�en astım olarak
de�erlendirilebilinir (3�).

B. Avidan ve arkada�ları yaptıkları çalı�mada
astımlılarda tüm öksürük ve "wheezing"lerin
yakla�ık yarısının özofagusa asit reflüsü ile birlikte
oldu�unu belirtmi�lerdir (32). Uygun tedavilere
cevap vermeyen astımlılarda, GÖRH’dan �üphele-
nilebilir. Hastaların bir kısmında asit reflü tedavisi
astma semptomlarını kaldırabilir, di�erlerinde
astım tedavisine ihtiyacı azaltır. �üphelenilen
hastalarda ampirik tedavi uygulanır. Semptomlar
dirençli ise, ba�arılı tedaviden sonra tekrarlıyorsa
tanı testleri uygulanabilir (3�).

GÖRH’ in otolaringolojik bulguların (vokal kord
noduleri, larenjit, laringospazm, ses kısıklı�ı, dis-
foni, subglottik stenoz, larenks kanseri, globus)
mekanizması muhtemelen aralıklı nokturnal gas-
troözofageal-farengeal reflüye ve üst hava yol-
larının reflü materyali ile temasına ba�lıdır. Üst
özofagus basıncı geceleyin daha dü�üktür. Ayrıca
di�er koruyucu ve nötralize edici mekanizmalar
(öksürük ve tükrük) geceleyin baskılanmı� durum-
dadır. Böylece GÖRH’ de kulak, burun ve bo�az
bulgularının ço�u büyük oranda gece reflüsünün
derecesine ba�lıdır. Mide salgısı ile temas eden
larenks, farenks veya oral epitelde ödem ve infla-
masyon olu�ur. Az miktarda dahi mide
muhtevasının aralıklı olarak larenks ve farenksle
teması semptomların veya hastalı�ın olu�masında
yeterli olabilir. Bu görü� proksimal reflülü hasta-
ların %�5-20’sinde distal özofagusun asitle
temasının normal oldu�unun tesbiti ile desteklen-
mektedir. GÖRH’in pulmoner semptomu olan
hastalarda oldu�u gibi (astım ve öksürük), GÖRH’e
ba�lı kulak, burun, bo�az hastalık bulguları olan
hastaların yarısından daha azında GÖRH’in klasik
semptomları (yanma, regurjitasyon) vardır. GÖRH
ile larenks kanseri arasında ili�ki oldu�u bazı
ara�tırıcılar tarafından belirtilmektedir (29,33). 
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5-Endoskopi ve Biyopsi; �iddetli GÖRH’nın ve
komplikasyonların tanı ve takibinde, tedaviye
cevap vermeyen hastaların kontrolünde endikedir
(38). Özofajit için akut inflamasyon spesifik olup,
sıklıkla kronik inflamasyon ile birliktedir (�).
GÖRH’nın yakla�ık %60’ında endoskopide lezyon
gözlenmezken,%30’unda özofajit,%�0’unda Barret
özofagus saptanabilir (39). 

6-Ambulatuvar Özofagus �çi pH Monitorizasyonu;
Günlük aktivitenin devam etti�i fizyolojik ortamlar-
da yapılır. Hastalara pH’sı 4’ün altında yiyecek içe-
cek almamaları, sigara ve alkolden kaçınmaları
belirtilir. ��lemden 5 gün önceden itibaren asit
baskılayıcı ilaçları, 48 saaten önceden itibaren
AÖS’i etkileyen ilaçları kesilir. pH’nın 4’ün altına
dü�mesi asit sıvısının mideye reflüsünü gösterir
(40). �iddetli hastalıklı hastalarda %93 sensitivit-
eye, %93 spesifiteye sahip oldu�u erozyon
olu�mamı� hastalarda (minimal hastalıklı) hasta-
ların %50 ve üzerindeki ki�ilerde testin normal
bulunabilece�i belirtilmektedir (�). ��ler ve arka-
da�ları Johnson ve DeeMeester’in bile�ik skor sis-
temini temel alan, yeni bir bile�ik skor elde etme
yöntemi ile testin sensivitesini %92, spesivitesini
%96 olarak saptamı�lardır (4�). Tüm bunların
ı�ı�ında; Halen özofagus içi pH ölçümü GÖRH
tanısında çok önemli yere sahiptir. Ancak özellikle
hafif �iddetli hastalarda testin negatif bulu-
nabilece�i göz önüne alınmalıdır.

7- Radyonkülid 99Tc Sintigrafi; Pahalı bir yöntem
olup, klinik kullanım için yeterli sensiviteye sahip
de�ildir (42). 

Ayırıcı Tanı
Kolelithiazis, peptik ülser, gastrit, anjina pektoris ve
özofagus’un motor hastalıkları özellikle göz önüne
alınmalıdır.

Komplikasyonlar
Darlık; genelde alt özofagusda �-4 cm
uzunlu�unda olup, zaman içinde daha uzun bir
segmenti tutabilir. Darlık üst ve orta özofagusda da
olabilir. Darlı�ın nedeni endoskopi ile ortaya
konulmalıdır (�).

Barret Özofagus (BÖ); distal özofagusun çok katlı
yassı epitelinin midenin fundus mukozasına veya
kardiya mukozasına veya intestinal mukozaya
benzeyen metaplastik de�i�ikliklere u�raması
olarak tarif edilebilir (4,43). GÖRH‘li hastaların
yakla�ık %�0’unda adenokarsinomun geli�iminde
premalin lezyon olan Barret özofagus geli�ir (4).
GÖRH’li hastalarda özofagus içine reflü olan

materyal içindeki safra asitlerinin konsantrasyonu
özofagusdaki mukoza tahribi ile korelasyon gös-
terir. Ancak Barret özofaguslu hastalarda mide ve
duodenumun birlikte reflüsü normal �ahıslardan
daha fazladır. Hayvan deneylerinde, duodenoö-
zofageal anastomozun olu�turulması özofajit’e
neden olmu�tur (44). Duodenum içeri�inin özofa-
gus içine reflüsü ile özofagusda COX2 varlı�ının
arttı�ı, inflamasyon ile mukozanın kalınla�tı�ı,
hücre proliferasyonuna katkıda bulundu�u belir-
tilmektedir. Selektif COX 2 inhibitörlerinin reflü
ili�kli hastalıkları önleme ve tedavide yerinin olup
olmadı�ının gösterilmesinin bu ili�kiyi belirlemede
yol gösterici olaca�ı belirtilmektedir (44,45).
Richter, asit ve safra tuzlarının birlikte BÖ geli�imi
sinerjistik etkisinin oldu�unu belirtmi�tir (45).
Benjamin Avidan ve arkada�ları yaptıkları
çalı�mada, peptik ülser nedeni ile uygulanan
mide cerrahisinin kısa veya uzun segment BÖ için
risk faktörü olmadı�ını, bu nedenle de asitsiz safra
reflüsünün özofagus mukozasını tahrip etmede
yetersiz oldu�unu belirtmi�lerdir (46). M F Dixon ve
arkada�ları, reflü materyali içinde safranın
varlı�ının özofagus içinde özelle�mi� intestinal
metaplazi ve malinitenin geli�iminde önemli bir
faktör oldu�unu belirtmi�lerdir (47). Bugün için
yaygın görü�, BÖ’nun karsinogenezisinde asit
anahtar ve tek faktör olup, asit dı�ı reflünün (özel-
likle duodenogastroözofageal reflü) tek ba�ına
özofagus tahribine neden olmadı�ı do�rultusun-
dadır. Böylece BÖ’nda asit baskılayıcı tedavinin
etkili ve sürekli uygulanmasının kanseri
önleyece�i dü�ünülür. Bunun yanında, etkin asit
baskılanması uygulaması ile özofagusa ula�an
safra asitlerinin etkisini arttırarak adenokarsinom
insidansının artı�ına katkıda bulundu�u da iddia
edilmektedir (4). 

Deneysel ve klinik bulgulara dayanarak BÖ’un 3
farklı basamakta olu�tu�u belirtilmektedir: �-
Ba�langıç fazı; Genetik olarak yatkın olanlarda
a�ikar veya gizli reflü ile distal özofagusda tahrip
ve yeni hücre fenotipinin olu�ması. 2-Formasyon
fazı; yeni hücre genotipinin belirledi�i de�i�ik
uzunluk ve alanın olu�umu. 3-Progresyon fazı;
metaplastik epitel sessiz kalır veya displaziye,
sonuçta invazif adenokarsinoma ilerler (4).
Lagergren J. ve arka�ları tarafından yapılan
çalı�mada GÖRH ile Özofageal kanser arasında
kuvvetli ili�ki oldu�u (48) belirtilirken, GÖRH ile
mide kardiasının adenokarsinomu arasında ise
zayıf ili�ki oldu�u belirtilmi�tir (49). 

Barrett mukozasının te�hisi için kesin histolojik kriter
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bilinmemektedir. � antiasit tablet (asit nötralize
etme kapasitesi 30mmol) verildi�inde 35. ,�2. ,2.
dakikalarda mide içi pH sırası ile 2,3 ve 4’ün
üzerinde gözlenmektedir (55). Günde 4 antiasit
tablet ile tedavi mide içi asiti 2X400mg/gün cime-
tidinden daha az dü�ürdü�ü tesbit edilmi�tir (56).
Doz arttırmak yan etkileri de birlikte getirebilir.
Tedaviye tad, kötü koku, ishal, kabızlık nedeni ile
uyumsuzluk olabilir. Böbrek yetmezlikli hastalarda
magnezyum, alüminyum toksisitesi kullanımını
sınırlar. Tuz kısıtlanması gereken durumlarda
dü�ük sodyumlu antiasitler önerilir. �iddetli semp-
tomu olmayan hastalarda semptomatik amaçlı
olarak antiasitler göz önüne alınabilir (55). 

Antiasit-Alginat Kombinasyonu; antiasitler gibi
semptom iyile�mesi veya daha �iddetli hastalarda
takviye olarak kullanılabilir. Antasitteki uyarılar
bu ilaç için de geçerlidir (�,55).

Prokinetikler; tüm prokinetikler yanmanın kon-
trolünde orta derecede etkilidir. Asit baskılayıcı
ajanlarla kullanılmadı�ı sürece erozyonların
iyile�mesinde faydası azdır. GAÖSR üzerine etkisi
yoktur. Asit baskılayıcı ajanlarla birlikte
kullanıldı�ında asit reflüsüne kar�ı etkinin güçlen-
di�i gösterilmi�tir (57). Akut ve idame tedavide
FDA onayı yoktur (�).

Sukralfat; modern antireflü tedavisinde yeri yoktur
(58).

H2 Reseptör Blokörleri; Özellikle �iddetli özofajitli
hastalarda faydasının beklenenden daha az
oldu�u, idame tedavisinde standart doz  H2 resep-
tör blokörlerinin (örne�in ranitidin 2X�50mg)
relapsı önlemedi�i belirtilmektedir. Bu ilaçların et-
kisini sınırlayan birtakım nedenler; tolerans
(zaman içinde etkisinin azalması) ve toklukta mide
asit baskılanmasının yeterli olmamasıdır. Doz artı�ı
etkisini arttırmakla birlikte bu durum hasta uyu-
munu azaltır ve tedavi maliyetini yükseltir.
Prokinetiklerle birlikte verilmesi, PPI ile tedaviden
daha az etkili, daha pahalıdır. Ancak emniyetli
profili nedeni ile, hafif özofajitli hastalarda ihtiyaç
duyuldu�unda alınabilmesi ve bu hastalarda etk-
ili olabilmesi yönleri ile de göz önüne alınması
gereken ilaçlardır (58). 

Proton Pompa inhibitörleri, remisyonun
idamesinde oldu�u gibi özofajit’in hızlı ve etkin
iyile�mesinde de histamin H2 reseptör antagonist-
lerinden (H2RA) daha etkin olsa da daha
pahalıdır. Bunun yanında alternatif tedavilerin
ba�arısı hastalı�ın �iddetine ba�lıdır. Böylece
anahtar tedavi fikrinde amaç, en etkin tedavinin

yoktur. Son zamanlarda cytokeratin (CK)7 ve
20’nin uzun veya kısa segment Barrett mukozası ile
gastrik intestinal metaplazi arasındaki ayırımda
faydalı oldu�u belirtilmi�tir (50). A Couvelard ve
arkada�ları, GÖRH hastalarından makroskopi
olarak sa�lam görünen gastroösofageal
bile�keden alınan biyopsilerde CK 7/20
ara�tırılmasının, GÖR’ye ba�lı intestinal metaplazi
ile, Hp gastritine ba�lı intestinal metaplazinin ayırt
edilebilece�i buna ba�lı olarak hastaların daha
sonra BÖ ve belki de adenokarsinom geli�mi
yönünden takip programına alınabilece�ini
ortaya koymu�lardır (5�).

BÖ’lu hastaların takibi yönünde, Eckardt ve arka-
da�ları tarafından yapılan çalı�mada, BÖ’lu hasta-
larda ya�am süresinin, benin özofagus
hastalıklılardan veya genel populasyondan farklı
olmadı�ını belirtmi�ler, BÖ’nda kanser riskinin liter-
atürde abartılı oldu�unu ileri sürmü�lerdir (52).
Henry J. Blinder, BÖ’da takibin tutarlı oldu�unu
(53), Y. Romero (54), Richter (45), BÖ’da displazi ve
kanserin erken tanımlanması için endoskopik tak-
ibin faydalı olaca�ını belirtmi�lerdir.

Kanama ve Perforasyon; derin ülser varlı�ında
nadiren geli�en komplikasyonlardır.

TEDAV‹

a-Tıbbi tedavi iki grupta ele alınır.

Ya�am Düzeninde De�i�iklikler; yatak ba�ının �0
cm yukarı kaldırılması, sigara ve alkolün kesilme-
si, az yenilmesi, ya�lı gıdalardan kaçınılması
uygun olur. Kafeinli, kafeinsiz kahve, çay, kolalı
içecekler, domates, portakal suyu, di�er turunçgil
ürünleri, sarımsak, so�an alınmamalıdır. Reflüyü
arttırıcı ilaçlardan sakınılmalıdır. Yemek yedikten
üç saat içinde uzanılmamalıdır (�, 5). 

�laç Tedavisi

Tekrarlayan yanması olan hastalar, disfaji, odino-
faji, kilo kaybı, GIS kanama bulguları gibi alarm
semptomların varlı�ında erken endoskopi
yapılmalıdır. Tekrarlayıcı yanması veya larengo-
farengeal reflüden �üphelenilen hastalar ya�am
tarzındaki de�i�ikliklerle birlikte ampirik olarak
tedavi edilebilir (5). 

Antiasitler; A�ırı antiasit kullandı�ı belirlenen
hastaların büyük bir kısmında gerçekte reflü
hastalı�ı mevcuttur. Antiasitler GÖRH’nın semp-
tomlarının azaltılmasında kö�e ta�ını olu�turmakla
birlikte, özofajit tedavisinde etkin de�ildir.
GÖRH’da en etkin antiasit formulasyonu ve dozu
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belirlenmesinden ziyade daha az pahalı etkin
tedavinin uygulanması olmalıdır (59). 

Aktif hastalı�ın kontrolünde; basamak çıkma ve
basamak inme tedavileri kullanılır. Basamak
çıkmada; peptik ülser hastalı�ındaki standart
dozda �-4 hafta H2RA kullanımı, ba�arısızssa
antireflü dozda, bu da ba�arısızssa PPI’nün stan-
dart dozuna geçilmesidir. Ba�arılı tedavi kriteri,
semptomların kontrolüdür. Etkili dozda tedavi 8-�2
hafta devam eder. Standart dozda PPI ile semp-
tomlar kontrol edilemezsse tanıyı teyit, komlikas-
yonları belirlemek için mide asidinin teyidi, Hp tes-
biti için endoskopi yapılmalıdır. Endoskopi GÖRH
ile uyumlu ve mide asiditesi tesbit edilirse (pH <4)
PPI tedavisi günde iki kez verilmelidir. Çift doz da
yetersizse 24 saatlik pH monitorizasyonu
yapılmalıdır. Asit kontrolünün yeterli oldu�u belir-
lenirse semptomların GÖRH ile ili�kisiz oldu�u
söylenebilir. Basamak inme tedavisinde, benzer
prosedürün tersi olarak, standart doz PPI ile
ba�lanır, ba�arılı ise H2RA’e geçilir. PPI tedavisi
ba�arısızssa çift doz PPI tedavisine geçilir. Bu da
ba�arısızssa üstteki endoskopi, gerekirse pH moni-
torizasyon prosedürlerine geçilir (�). John M.
Inadom ve arkada�ları tarafından yapılan
çalı�mada basamak inme tedavisinin hastaların
ço�unda ba�arılı oldu�u, ya�am kalitesini etkile-
meksizin maliyeti azaltabilece�i belirtilmi�tir (60).
40 mg omeprozol’ün �2 hafta kullanımında �iddetli
erozif özofajitli hastaların %86’sının iyile�ti�i belir-
tilmektedir. H2RA tedavisine cevap vermeyen
GÖRH’li hastalarda uygulananan omeprozol
(�20mg) ile ortalama 6. 5 yıllık takipte omepra-
zol’ün idamesinin etkinli�i ve emniyetli oldu�u
vurgulanmaktadır (59). Lars Lundell ve
arkada�ları Hp infekte GÖRH hastalarında 3 yıllık
asid idame tedavisinde korpus mukozasının glan-
duler atrofisinin ve  intestinal metaplazinin
geli�medi�ini bildirdiler (6�). J labenz, GERD’li ve
Hp (+) hastalarda uzun süreli PPI tedavisinin
de�i�mez olarak korpus gastritini a�ırla�tırdı�ını ve
sonuçta atrofik gastrite neden olaca�ını ifade
etmektedir. Hp infeksiyonlu hastalarda omepro-
zol’ün �0 yıl risk olu�turmadan kullanılabilece�ini,
ancak bunun daha ilerisinin bilinmedi�ini Hp
eradikasyonu ile daha uzunca bir süre rahatlıkla
PPI’nin kullanabilece�ini, ayrıca Hp eradikasy-
onunun reflu semptomlarını düzeltebilece�ini de
belirterek  GERD’de Hp eradikasyonunun gerekli
oldu�unu savunmu� (62), J W Freston, PPI’ile uzun
süreli anti reflü tedavisinde Hp infeksiyon
varlı�ının korpus glanduler atrofisine neden

oldu�unun gözlendi�ini belirten çalı�maların kon-
trolsüz çalı�malar oldu�unu, kontrollü çalı�malar-
da bu dü�üncenin ortaya konulamadı�ını, bu
nedenle de Hp eradikasyonunu gereksiz oldu�unu
belirtmi�tir (63). 

Hp eradikasyonunun tedavideki etkinli�ini
de�erlendirmede ise 4 haftadan sonra ancak 8
haftayı geçmeyecek �ekilde yanma ve regurji-
tasyon bulgularının Hp (+) hastalarda daha fazla
düzeldi�i, bunun da üreaz aktivitesi ve korpus gas-
tritinin olu�umu ile ilgili olabilece�i belirtilmektedir.
Ancak bunun dı�ında gerek PPI idame dozunda,
ne de PPI kullanımı esnasında relaps sıklı�ında Hp
varlı�ının rol oynamadı�ı belirtilmektedir (64).
Paul Moayyedi ve arkada�ları yaptıkları
çalı�malarda Hp eradikasyon tedavisinin GÖRH
hastalarında relaps üzerine herhangi etkisi
olmadı�ını belirtmi�lerdir (65). Y Yamaji ve arka-
da�ları da, reflü özofajit’de Hp’nin koruyucu
rolünün gastrik atrofinin geli�mesine ba�lı ola-
bilece�ini belirtmi�lerdir (66). V J Warburton ve
arkada�ları cag A Hp’nin özofagus hastalıkları için
koruyucu olabilece�ini öne sürmü�lerdir (67). 

Daha önceleri, PPI tedavisi uygulanan hastaların
bir bölümünde, özellikle geceleyin asit kaçı�ı
oldu�u (64), yatmadan önce H2RA uygulamasının
gece asit kaçı�ını önleyebildi�i, doz artımına da
gerek bırakmayabilece�i belirtildi (68). Oysa PPI
idame tedavisi ile yapılan çalı�malar sonuçların
en az antireflü cerrahi kadar etkili oldu�unu
göstermektedir (64). PPI grubu ilaçların birbirleri
arasındaki farklılıkları yönünden yapılan
çalı�malarda, R Corinaldesi ve arkada�ları GER
tedavisinde Pantoprozol’ün, omeprazol kadar etkili
oldu�unu belirtmi�lerdir (69). Bir ba�ka çalı�mada
da, GER tedavisinde özofajit’in iyile�mesi yönün-
den 4 ve 8 haftalık tedavi sonuçlarının,
Lansoprozol, Pantoprozol ve Omeprozol’ün bir-
birine yakın sonuçlarının oldu�u belirtilmi�tir (70). 

Klikenberg ve arkada�ları �� yıl süresince omepro-
zol uygulanan hastaların mide korpus biyopsi-
lerinin hiçbirinde displazi veya neoplazi gözlenme-
di�ini ifade etmi�lerdir (59). Ancak maalesef PPI ile
GÖRH idame tedavisinde relaps sayısı kontrol
altına alınsa bile BÖ ilerlemesinin önlenemedi�i
belirtilmektedir (64). 

GAÖSR inhibe eden atropin, morfin, nitrik oksid
sentetaz inhibitörleri belirlenmi�tir. Ancak bu ajan-
ların klinik kullanımında istenmeyen sonuçları
mevcuttur. Son zamanlarda Gama aminobutirik
asit (GABA) tip B reseptör agonisti baclofen’in
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vasıfta sık nüks durumlarında tıbbi tedavi
dı�ındaki di�er tedavi seçeneklerinin göz önüne
alınması uygun yakla�ım olacaktır (58).

b. Endoskopik Uygulamalar

Gastroözofageal bile�kenin endoskopik sütürle
veya lokal submukozal elektrokoagulasyonla
gerginle�tirilerek GÖRH’deki etkinli�i ve emniyeti
ile ilgili çalı�malar sürdürülmektedir (45). 

c. Cerrahi

PPI’lerinin asit reflüsünü belirgin olarak azaltabil-
di�i ancak antireflü cerrahinin bütünlü�ü bozulan
antireflü bariyerin fonksiyonunu ba�arılı olarak
onardı�ı belirtilmektedir (45). Ortiz ve arkada�ları
(74), Katz ve arkada�ları (75) anti reflü cerrahinin
BÖ’un displazi ve kansere ilerlemesini önleye-
bilece�ini belirtirken, daha sonra yapılan
çalı�malarda (45) ve son olarak Viemin Ye ve
arkada�ları (49) tarafından yapılan çalı�malarda
antireflü cerrahisinden sonra da özofagus ve kar-
dia adenokarsinom geli�me riskinin yüksek olarak
kaldı�ını bildirmi�lerdir. H E Myrvold ve
arkada�ları medikal tedavi ile açık reflü ameli-
yatının 5 yıllık maliyeti üzerine yaptıkları
kar�ıla�tırmalı çalı�mada medikal tedavinin bu
süreçte daha ekonomik oldu�unu ifade etmi�lerdir
(76).

GAÖSR yi inhibe etii�i gösterilmi�tir (7�). Q Zhang
ve arkada�ları tarafından baclofen ile yapılan
çalı�mada da baclofen’in GAÖSR ‘in inhibisyonu
ile GÖR ataklarını belirgin olarak baskıladı�ı,
GABAB agonistlerinin reflü hastalı�ının
tedavisinde faydalı olabilece�i belirtilmi�tir (3). 

T Y Oh ve arkada�ları yaptıkları çalı�malarda reflü
ozofajitte oksidatif stresin önemli rol oynadı�ını bu
nedenle reflü özofajit’in önlenmesinde veya asit
supresyonu ile reflü özofajit’in tedavisinde antioksi-
dan tedavinin göz önüne alınması gerekti�ini ileri
sürmü�lerdir (72). 

Tüm bunların ı�ı�ında; GÖRH’da tıbbi tedaviye
karar vermede klinik sınıflama veya endoskopik
görünüm temel ta�ı olu�turmaktadır. Pirozis sayısı
haftada 2den az ise hafif, haftada 2’den fazla
ancak hergün de�il ise orta, pirozis hergün ise a�ır
olarak GÖRH’ da klinik sınıflama olu�turulabilir
(73). Hafif vakalarda antiasit veya H2 reseptör
blokörleri ile tedavinin ba�lanması, tedaviye
cevapsız vakalarda PPI’lerinin göz önüne alınması,
klinik olarak orta ve �iddetli veya endoskopide
özofajit’in tesbit edildi�i vakalarda do�rudan PPI
tedavinin ba�lanması, relapsın önlenmesi için
idame tedavinin göz önüne alınması, ya�am
kalitesini bozmayan seyrek relapslarda idame
tedavilerin tekrarları, ya�am kalitesini etkileyecek
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