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oOzefagusta normal stratifiye squamoz epitelin komp-

let epitel ile yer degistirmesidir (1). Barrett 6zofagus
ozofagus adenokarsinomanin tanimlanmug prekiirsorii olma-
st nedeni ile 6nemli klinik antitedir.

B arrett dzofagus (BO) edinsel metaplazi olup distal

Bati {ilkelerinde BO prevalansinin %1.6-6.8 oldugu tahmin
edilmekle birlikte hastalarin cogunun asemptomatik olmast
dogru sikligin tahminini zorlagtirmaktadir (2).

Ozofagus mukozasinin asid reflii ile mukozal zedelenmesi
Barrett 6zofagus gelisiminde 6n kosul oldugu kabul edilmek-
tedir. Ancak bu dogru olsa idi reflii hastaligi olan hastalarin
cogu intestinal metaplazi gelistirmeli idi. Asid reflii yaninda
farklt fakorlerde intestinal metaplazi gelisiminde sorumlu go-
riilmektedir (3, 4).

Gastroozofageal reflii hastaligi (GORH) toplumun yaklastk
9%207sini etkiler. GORH olan hastalarin %6-12’si Barrett 6zo0-
fagus gelistirir (5).

Barrett 6zofagus gelisimi olasilikla iki basamak halinde ilerle-
mektedir. Birinci basamak normal skuamoz epitelin kardiyak
mukoza olarak adlandirilan basit kolumnar epitele doniisii-
miidiir. Bu doniisiim gastrik sivinin skuamoz epitele tekrarla-
yan reflii epizotlart ile olusan kronik zedelenmesi iledir. Skua-
moz epitelin kardiyak epitele dontisiimii birkac yil gibi rolatif
hizli olur iken, ikinci basamak goblet hiicreleri iceren intesti-
nal metaplazi olasilikla 5-10 yil gibi daha uzun siirede gelisir.

Barrett metaplazisinin uzun siireli asid ve safra refltisii iligkili
inflamasyonun prove ettigi komplikasyon oldugu bilinmek-
tedir (6). Ancak 0zofageal inflamasyona yol acan molekiiler
mekanizma tam anlagilamanmigtir. Son yayinlar inflamatuvar
mediatorlere isaret etmektedir. Inflamasyon, metaplazi ve
kanser arasi iligkinin aciga kavusturulmasi potansiyel terapo-
tik hedefleri gosterecektir.

Bircok dokuda epitelyal metaplazinin patogenezinde infla-
masyon stk mekanizmadir (7). Ozofajit ve Barrett Hzofagus
inflamatuvar profilini degerlendirmek molekiiler mekaniz-
maya 1g1k tutacaktir.

Ozofajitte proinflamatuvar sitokinlerden interlokin (IL)-1b,
IL-8 ve interferon—g artmistir (8).

Barrett 6zofagus metaplazinin proksimal alanlarinda IL-1b ve
IL-8 onemli derecede artmugtir, IL-10 ise distalde artmig olan
anti- inflamatuvar sitokindir (8). IL-4, IL-1b ve IL-8 ise Barrett
metaplazi (BM) segmenti boyunca artmustir. IL-10 seviyeleri
ozofajitte benzer sekilde yiiksektir, ancal I1-4 sadece BM'de
ylikselmistir (8).

Barrett metaplazi gelistiginde inflamatuvar yanit 6zofajitte
goriilen Th1'den Th2'ye baskin sekilde donistir (9). Diger
bir Th2 sitokin IL-6 BM'de normal skuamoz 6zofagus ve in-
testine gore artmugtir (10). IL-6’nin anti-apopitotik rolii mev-
cuttur. BM'de sitokin profilinin normal intestinal epitelden
farklt olmast bu mukozadaki malign potansiyeli aciklayabilir.
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Ozofageal inflamasyon ve kanser aras: iliski zaman zaman
giindeme gelmis, ancak son deliller inflamatuvar kaskadda
santral rol oynayan transkripsiyon faktorii niikleer faktor
kappa B (NFkB) yi isaret etmektedir (11). NFkB CDX 1 ve
2 (caudal type homeobox transcription factors) icin integral
regiilasyon olup BM gelisiminde erken basamaklardir (12).

Siklooksijenaz-2 (COX-2)

Iki farkli sikloksijenaz (COX) izoformu mevcuttur: COX-1
ve COX-2. COX-1 bircok dokuda exprese edilirken COX-2
inflamasyona yanit olarak indiiklenir (13). COX-2 asid reflii
derecesi ile koreledir (14). COX-2 normal (noninflame) gast-
rointestinal epitelde salinmaz iken 6zofajitte, BO ve 6zofagus
adenokarsinomada tespit edilir (15). Son deliller spesifik tek
niikleotip polimorfizmlerine (single nucleotide polymorp-
hisms-SNP) isaret etmektedir, COX-2 genin regiilatuvar bol-
gelerinde 6zofagus kanseri igin artmug riski ile iliskili olup,
COX-2'nin kansere progresyonuna igaret eder (16,17).

Ozofageal inflamasyon ve proneoplastik stimiilasyonu azalt-
mak amact ile non-steroid antiinflamatuvar (NSAI) ilac ve
COX-2 inhibitorlerinin kullanimina ilgi duyulmustur (18).
Bu tip ajanlarin metaplazi geligimi, metaplazinin displazi ve
kansere ilerlemesini 6nledigine dair iddialar mevcuttur. Irlan-
da’dan vaka kontrollii bir calismada Aspirin veya NSAI ilag ali-
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mu bildiren vakalarda BO gelisimi daha az saptanmugtir (19).
Bu sonuglar hayvan calismasi ile desteklenmis olup COX-2
inhibitori ile tedavi edilmis asid refliilii fare modellerinde
ozofageal kolumnar epitel riski azaldigr gosterilmistir (20).
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gelisim riskini azaltmaktadir (21).

Calismalar BO gelisimi ve displazi ve/veya karsinomaya iler-
lemede NSAI ilaclarin koruyucu etkinliklerini desteklemek-
tedir.
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Ruhsal bir hayal gticti vardir. Bu glig, hastaliklari olusturabilecegi gibi,

var olan rahatsizliklari da ortadan kaldirabilir.

Beden, ruhsal hayal glicliniin emirlerine itaat etmek zorundadir.
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