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Endoskopik Submukozal Tunel Acma

Yontemi
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Dogal orifis ile transluminal endoskopik cerrahi (Natural ori-
fice transluminal endoscopic surgery=NOTES), eksternal
insizyon veya skar olmaksizin endoskop ile dogal bir orifis-
ten (aguz, iretra, aniis) girildikten sonra mide, mesane, va-
jen veya kolonda internal insizyon yapilarak gerceklestirilen
deneysel cerrahi tekniktir (1,2). NOTES sirasinda 6ngortilen
komplikasyonlari (pnomomediastinum, pnémoperitoneum,
enfeksiyon gibi) onlemek icin 2007 yilinda Sumiyama ve
arkadaslar1 tarafindan deneysel hayvan modelleri {izerinde
yapilan caligmada, ilk kez mukozadan flep kaldirilarak sub-
mukozal endoskopi uygulanmigtir (3). Pasricha ve arkadas-
lari ise domuzlar tizerinde yaptiklari calismada, submukozal
endoskopik myotomi sonrasinda alt ¢zofagus sfinkter (AOS)
basincinda anlamh diistis izlemisler ve bu yontemin akalazya
tedavisinde yeni tedavi olabilecegini ongormiiglerdir (4).

Akalazya hastalarinda ilk defa peroral endoskopik myotomi
(POEM) yontemini Inoue ve arkadaslart 2010 yilinda uygula-
muglardir (5). POEM sonrasinda, submukozal tiinel yontemi
ile subepitelyal lezyonlarin (SEL) endoskopik rezeksiyonu
(STER) ve Zenker divertikiiliinde endoskopik septum diviz-
yonu (STESD ) gibi diger submukozal endoskopik yontemler
gelistirilmistir (6,7).

1. POEM
1.1 Akalazya tedavisinde POEM

[k gelistirilen submukozal yontem POEM'dir. POEM 4 ba-
samaktan olusmaktadir. Birinci asamada gastrotzefageal
bileskenin (GOB) 10-15 cm proksimaline mukozal insizyon
yapilir. Ikinci asamada submukozal tiinel agtlir. Tiinel acarken
tedavi bagarisi agisindan anlamli fark bulunmasa da kullanilan
bicaklardan en sik hybrid ve triangle knife tercih edilmekte-
dir. Uciincii agamada myotomi yapilir. Myotominin proksi-
malden distale dogru yapilmast 6nerilir. Yeterli myotomi igin
ozofagusta en az 6 cm uzunlukta olmast ve GOB'nin 2 cm
distaline dek ilerlenmesi Onerilmektedir. Son asamada ise
mukozal flap klips, endoskopik siitiir veya OTSC (Over-The-
Scope Clip) ile kapatilir (Sekil 1) (8).

Uluslararast POEM survey calismast (The International Per
Oral Endoscopic Myotomy Survey=IPOEMS) verilerine gore
en sik anterior (saat 11-3) yaklasim ve parsiyel myotomi ter-
cih edilmektedir (9).

IPOEMS calismasinda 16 merkezden 841 POEM olgusu ara-
sinda en sik POEM endikasyonunun, tip 1 ve 2 akalazya ol-
dugu (%72) bildirilmistir. Diger nedenler arasinda nutcracker
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Sekil 1. POEM isleminin basamaklari (5).

ozofagus (%12), hipertansif alt 6zofagus sfinkteri (%7), tip 3
akalazya (%3) ve diffiiz 6zofageal spazm (DOS) (%2) bulun-
maktadir (9).

Akalazya hastalari arasinda Chicago siniflamasina gore en sik
goriilen ve tedaviye en iyi yanit veren tip 2'dir. En nadir gori-
len ve tedavisi en zor grup ise tip 3'tiir. Tip 3 akalazyada AOS
basinci yiiksekligi diginda, orta ve distal 6zofagus limeninde
spastik kontraksiyonlar vardir. Tip 3 akalazya icin laparosko-
pik Heller myotomi (LHM) ile tedaviye yamt oranlart litera-
tiirde %69.3-86 olarak bildirilmistir. LHM ile myotominin kisa
olmast tedavi basarizigindaki temel neden olarak diistiniil-
mektedir (10). Tip 3 akalazya tedavisinde POEM ile, LHM'nin
(da Vinci robotic system) karsilastirildigr retrospektif bir ca-
lismada; POEM grubunda tedavinin daha bagarily, yan etkinin
daha az ve islem siiresinin daha kisa sitirdligli saptanmustir.
Ancak calismanin LHM kolunda robotik cerrahi kullaniimast,
bazal eckardt skor dagiiminda dengesizlik, POEM kolunun
cok merkezli (8 merkez) ve LHM kolunun tek merkezli olma-
s1, takip siiresinin LHM kolunda daha uzun olmas: gibi kisitli-
liklart oldugu vurgulanmustir (11).

Uluslararast Ozofagus Hastaliklari Dernegi'nin kilavuzu (The
International Society for Diseases of the Esophagus =ISDE),
tip 1 ve tip 2 akalazya icin tedavide ilk secenek olarak LHM'yi
onermektedir (gliclii oneri, kanit diizeyi orta). Yine ISDE ki-
lavuzuna gore POEM’in 3 grup icin de benzer etkinlikte oldu-
gu One siiriilmekte ve subtipler ile ilgili kilavuzda net oneri
bulunmamaktadir (12).

POEM'in genel olarak akalazyadaki etkinligi “per-oral endos-
copic myotomy white paper summary” raporuna gore %82-
100 olarak bildirilmistir (13). Literatiirde akalazya tedavisinde
LHM ile POEM'in karsilastirildig az sayida calisma mevcut-

tur. Bunlar arasinda ¢ne ¢ikan, Schlottmann ve ark.’larinin
LHM grubunda 53 calisma (5834 hasta) ile POEM grubunda
21 calismanin (1958 hasta) sonuglarinin karsilastirildigr me-
taanalizdir. Disfaji yakinmasinda, 12. (%93.5 ve %91.0 LHM
P=0.01) ve 24. ayda POEM grubunda daha anlamli iyilesme
oldugu (%92.7 ve %90.0, P=0.01) bulunmustur. Gastrodzo-
fageal reflii hastahg (GORH) semptomlar: (OR: 1.69, 95%
CI 1.33-2.14, P<0.0001), eroziv 6zofajit (OR: 9.31, 95% CI
4.71-18.85, P<0.0001), pH 6lciimii ile GORH tanist; POEM
grubunda daha sik (%47.5 ve %11, OR: 4.30, 95% CI 2.96—
6.27, P< 0.0001) saptanmustir. Ancak LHM grubunda takip
stiresinin daha uzun olmas: ve LHM grubunda 6nceki tedavi-
lere yanitstz hasta oraninin daha fazla olmast ¢alismanin kisit-
liliklar1 olarak bildirilmistir (14).

POEM sirasinda yeterli myotomi i¢in daha 6nce de belirtildigi
gibi GOB'den 2-3 cm distale myotominin uzatilmasi neril-
mektedir. Myotomi sirasinda GOB'e ulasildiginda bunun an-
lagilabilmesi icin 2 objektif yontem; cift endoskop ile translu-
minasyon bakilmasi veya intraprosedural floroskopi altinda
GOB'e konulan isarete bakilmas 6nerilmektedir (15).

Myotominin yeterliligini degerlendirmek icin “endolumi-
nal functional lumen-imaging probe” (EndoFLIP; Crospon,
Galway, Ireland) kullanilmast Onerilmektedir. Bu yontem
ile hesaplanan distensibilite indeksi (DI) birim basing ile
AOS'deki fleksibilitenin indirek gostergesidir. Tedavi sonrast
AOS basincindaki diistise gore tedaviye yanit daha iyi yansit-
g1 one siirilmektedir. Pandolfino ve ark.’a gére POEM son-
rast yuiksek rezoliisyonlu manometri ile (High resolution ma-
nometry=HRM) saptanan relaksasyon basinci (integrated
relaxation pressure=IRP) normal olan hastalarin %40'inda
anormal DI mevcuttur (16). Ideal DI araigindaki (4.5-8.5
mm(2)/mmHg) hastalarin %88’inde optimal semptomatik
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iyilesme (Eckardt <1 and GerdQ <7) goriiliirken, bu skorun
tistinde ve altindaki degerlerde bu oranin %47 oldugu bildi-
rilmistir (p <0.05) (17).

Literatiirde POEM filigkili mortalite bildirilmemistir. Advers
olaylar intraprosedural ve gec gelisen advers olaylar olarak 2
gruba ayrilabilir. Intraprosedural olarak en sik amfizem, pno-
moperitoneum gelisebilmektedir, ancak genellikle ek tedavi
gerektirmemektedir. Geg gelisen advers olaylar i¢inde en sik
kargilagilani ise GORH'tiir (14). “Per-oral endoscopic myo-
tomy white paper summary”e gire POEM sonrast GORH stk-
lig1 %20-46’dir (13). POEM sonrast GORH tedavisi ile ilgili net
oneri yoktur. Proton pompast inhibitorii (PPI), Nissen ope-
rasyonu, endoskopik fundoplikasyon literatiirde uygulanmig
tedavilerdir (18). Inoue tarafindan 12 hastada ayni seansta
POEM+ endoskopik fundoplikasyon (POEM-F) uygulanan
hastalarda bu yontemin %100 basarili oldugu DDW 2018'de
sozIU bildiri olarak sunulmustur (19). Subadventisyal tiinel
acilarak endoskopik magnet uygulamasi domuzlar tizerinde
uygulanmig ve gelecekte umut vadeden bir diger yontem ol-
dugu bildirilmektedir (20).

POEM'in Onerilmedigi durumlar asagida dzetlenmistir (9);
o Ozofagusa radyoterapi dykiist,

* POEM uygulanacak alanda mukozal rezeksiyon veya ab-
lasyon dykiisi,

* Ciddi pulmoner hastalik varligs,

* Ciddi trombositopeni (sinir 30-50 bin),

* Siroz ve portal hipertansiyon varlig.

1.2 Spastik Ozofagus Hastaliklarinin Tedavisinde POEM

DOS, jackhammer 6zofagus ve tip 3 akalazya'li, 11 merkez-
den 73 hastayi iceren retrospektif calismada; jackhammer
ozofagusu olanlarda (% 70) digerlerine gore (tip 3 akalazya:
%96.3, DOS: %100) POEM ile yamit oran: daha az bulun-
mustur (P<0.05). Tedavide kismi basarisizigin nedeni tam
olarak bilinmezken, DOS hastalarinda bilateral myotominin
tedavide ¢6ziim olabilecegi diistintilmektedir (21).

1.3 Gastrik POEM (G-POEM)

Degisik etiyolojilerde refrakter gastroparezide G-POEM icin
klinik etkinlik %73-86 olarak bulunmustur (22). Pilor sfinkte-
rin kas kalinligy alt 6zofageal sfinkterden daha fazla ve pilor
etrafindaki submukozal alan daha dardir. Ayrica duodenal du-
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var ¢ok ince ve biiyiik damar sistemi ile cevrilidir. Bu nedenle
yapilan calismalarda diseksiyon icin pilor kanalindan sadece
5 mm distale ilerlenmis, antral kontraktilite ve mide motili-
tesinin daha uzun miyotomiyle kétiilesmesini dnlemek icin
kisa (2 cm) antral miyotomi uygulanmustir (23).

1.4 POEM icin Yeterlilik

POEM isleminde uzman olmak icin literatiirde farkl rakamlar
bildirilmekle beraber genellikle kabul edilen esik deger en az
40 islem yapilmig olmasidir (15).

2. STER

Subepitelyal lezyonlar (SEL), genellikle iist gastrointestinal
sistemde (GIS) goriiliir ve literatiirde 300 endoskopide 1
siklikta (54/15104 endoskopi) goriildtgt belirtilmistir (24).
Cogunlukla benigndir ve en stk midede goriiliir. Midedeki
SELlerin malignite olastligt daha fazladir (25).

SEL tanisini koymada endoskopi, EUS ve gerektiginde bi-
yopsi yetersiz kalabilir. Tek merkezli prospektif bir calismada
hem EUS tanist hem de histopatolojik tanist olan 23 SELin
13’tinde korelasyon izlenmemistir. Bu SELlerin ortak 6zelligi
3. veya 4. tabakadan koken almig olmalaridir. Sonug olarak 3.
veya 4. tabakadan koken alan SELlerde endoskopik biyopsi
yapilmast Snerilmistir (26).

SEL tanisinda bite-on bite teknigi ile tant koyma orant %30-
40 olarak bildirilmistir (27). Jumbo forseps ile biyopsi ve catt
acma teknigi ile tani orant ise %50-60 olarak belirtilmis, an-
cak muskularis propriadaki SELlerde biyopsi sonrast kanama
riski yiiksek (%42.8) bulunmustur (28). Endoskopik ultraso-
nografi esliginde ince igne aspirasyonunun (EUS-FNA=en-
doscopic-ultrasound-guided fine needle aspiration) gastro-
intestinal stromal tiimor (GIST) tanisindaki tanisal dogruluk
orant %46-93'tiir (29). Endoskopik ultrasonografi esliginde
ince igne biyopsisi (EUS-FNB=endoscopic-ultrasound-gui-
ded fine needle biopsy) ise EUS-FNA ile karsilastirmada tani-
sal dogruluk orani daha yiiksek bulunmustur (%20 vs. %75,
p=0.010) (30). ESMR-C veya —L (ESMR- transparent cap or
ligation device), 2 cm'den kiiciik ve submukoza ile sinurl lez-
yonlarda dnerilmektedir (31). STER'in diger yontemlere gore
avantajt ise hem tani ve tedavi yontemi olmast hem de daha
onemlisi muskularis propriadaki lezyonlarda da uygulanabilir
olmasdir. Giinkii endoskopik submukozal diseksiyon (ESD)
ile muskularis propriadan kaynaklanan SELlerde perforasyon
riski yliksektir (%14-19) (32).
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A. Mukozal insizyon
B. Sumbukozal tiinel agma
C. Tamor rezeksiyonu

D. Rezeksiyonun sonlandirimasi
ve hemostazis

E. Mukozanin kapatiimasi

Yizhou He

Sekil 2. STER isleminin basamaklar (Sekiller Zhongshan hastanesindeki Dr. Yizhou He tarafindan cizilmistir) (6).

STER islemi POEM ile benzer asamalardan olusur. Sadece 3.
basamakta myotomi yerine SELin ¢evre dokudan ayrilmasi
islemi uygulanir (Sekil 2) (6).

2.1. STER Endikasyonlar1

Ust GIS icin;

* SEL <3.5 cm (biiytiklerde piecemeal rezeksiyon gerekli-
ligi!)

o Ozofagus, kardiya ve mide-korpus-biiyiik kurvatur

* Muskularis propriadan kaynaklanan lezyonlar

Alt GIS icin;

* Rektum

* Muskularis propriadan kaynaklanan lezyonlardir (33).

Avrupa Tibbi Onkoloji Dernegi (ESMO), 2 cm’den biiylik
GIST’lerde (rektum haric) eksizyon onermektedir (34). Ulu-
sal Kapsamli Kanser Ag1 (NCCN) ise 2 cm’den kiigiik lezyon-
larda EUS goriintiilemesinde yiiksek risk faktorleri (kenar

diizensizligi, kistik bosluklar, iilserasyon, ekojenik odaklar ve
heterojen goriiniim) var ise rezeksiyon dnermektedir (35).
Amerikan Gastrointestinal Endoskopi Cemiyeti (ASGE) kla-
vuzuna gore STER, 2-4 cm arasindaki, 4. tabakadan kaynak-
lanan semptomatik veya izlemde boyutu artan veya EUS’ta
yiiksek risk faktorleri bulunan SELlerde Onerilmistir (31).
ESMO'ya gore GIST'lerde kapsiil biitiinligiintin korunmast
prognoz agisindan esansiyel faktorler arasindadir, bu nedenle
4 cm’den biiyiik SELlerde STER yerine cerrahi eksizyon uy-
gulanmast daha uygundur (34).

STER ile ilgili bir metananalizde; en bloc rezeksiyon oranlart
%83.3-100, komplikasyon orant ise %0-66 olarak bildirilmis-
tir (30). Literatiirdeki STER ile cikarilan en biiyiik SEL (orta
ozofagusta 10 cm’lik leiomyom) Ngamruengphong ve ark.
tarafindan bildirilmistir (37).

STER'in ekstraluminal SELlerde kullanimi yeni bir bilgidir.
Ming-Yan Chai ve ark. tarafindan 8 hastada uygulanan bu tek-
nik sonrasinda major advers olay veya mortalite izlenmemis-

tir (38).
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Sekil 3. STESD isleminin basamaklari (7).

3. STESD

Zenker divertikiilli; farengeal mukozanin posterior farengeal
duvarda bulunan, inferior konstriiktor farengeal kasin oblik
lifleri ile krikofarengeal kasin transvers lifleri arasindaki Killian
aciklig: olarak bilinen zayif alandan fitiklagmasi sonucu olugan
pulsiyon tipinde farengoozofageal divertikiildiir. Prevelanst
%0.01 ile %0.11dir. Erkeklerde daha siktir (2E:1K) ve ortala-
ma tani yasi 65'dir. En stk semptom disfaji ve regtirjitasyondur
(39).

Tedavide en stk fleksibl endoskopik tedavi uygulanmaktadir.
Bu tedavinin en korkulan komplikasyonu perforasyondur.
Fleksibl endoskopik tedavi uygulanan hastalar ile ilgili bir
metaanalizde (20 calisma/813 hasta); 41 hastada (%6.5) per-
forasyon izlenmistir (40).

STESD ilk kez 2016 Quan-Lin Li ve ark. tarafindan uygulan-
musti. POEM ve STER’e benzer sekilde 4 adimdan olusur

(Sekil-3) (7).

GG

1. Mukozal insizyon

a. Divertikiiler septumun 3 cm proksimaline submuko-
zal enjeksiyon

b. 1.5-2.0 cm longitudinal insizyon
2. Submukozal tiinel agma
3. Septumun boliinmesi
4. Mukozanin kapatilmast

Bu yontem ile perforasyon riskinin diisiik olmast nedeniyle
daha avantajli oldugu belirtilmistir. STESD, Zenker tedavisi ile
ilgili Japon kilavuzundaki algoritmada da yer almaktadir (41).

4. DiIGER ENDIKASYONLAR

Erken evre sirkumferansiyel 6zofagus kanserlerinde submu-
kozal multi-tiinel diseksiyon uygulamast literatiirde az sayida
olguda uygulanmistir. Ancak uygulanan hastalarin tiimiinde
ozofageal striktiir gelismistir (42).

29




30

Sonugcta submukozal endoskopik uygulama yontemleri; akalaz-
ya gibi GIS motilite bozukluklarinda, SELlerin tani ve tedavi-
sinde, Zenker divertikiiliiniin tedavisinde kilavuzlardaki algorit-
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