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Ozofagusun fungal enfeksiyonlari; tek merkez deneyimi

Fungal infections of the esophagus: Single center experience
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Giris ve Amac: Arastirmamizda hastanemizde cesitli endikasyonlar ile tist
gastrointestinal sistem endoskopisi yapilan hastalarda 6zofagus fungal enfek-
siyonlarinin sikhigini, basvuru semptomlarinin dagihmini, buna zemin ha-
zirlayan durumlar degerlendirmeye calistik. Gerec ve Yontem: 2015-2019
yillart arasinda hastanemize basvuran ve tist gastrointestinal sistem endosko-
pisi yapilan 2862 hastadan endoskopik olarak 6zofagusta fungal enfeksiyon
tespit edilen ve mikrobiyolojik olarak bu tanist dogrulanan 33 hasta deger-
lendirmeye alindi. Bulgular: Toplam 2862 hastanin 33 (%1,2) tanesinde
ozofagusta fungal enfeksiyon tespit edildi. Eslik eden hastalik olarak en sik
%71 ile reflii 6zofajit zemininde fungal enfeksiyon gelismisti. Hicbir hasta-
da insan bagisiklik yetmezIigi virtst pozitifligi tespit edilemedi. Hastalarin
%27,3inde immiinsupresyona neden olan bir patoloji ya da ila¢c kullanimi
mevcut iken %72,7’sinde béyle bir neden tespit edilemedi. Hastalarin bas-
vuru sikayeti olgularnin %21.2’sinde distaji, %6.1'inde hickirik, %21.2’sinde
refltt semptomlari, %6.1'inde ses kisikligi, %6.1'inde kilo kaybi, %15.2’sinde
bulanti-kusma iken 9%42.4 ile hastalarin cogunlugunda mide agris gibi kla-
sik bir dispeptik yakinma seklindeydi. Sonug: Diinyada Kandida ézofajitinin
en sik nedeni insan bagisiklik yetmezIigi virtisti enfeksiyonu, maligniteler
ve immunstipresyon yaratan durumlardir. Bizim hastalarimizda Kandida en-
feksiyonuna daha cok reflii 6zofajit eslik etmekte iken sadece %15 hastada
enfeksiyon immunstipresyon yaratan bir durumda gelismisti. Bulgularimiz
insan bagisiklik yetmezligi virtisti negatif hasta profilindeki dunya literatir
verileri ile uyumu bulundu.

Anahtar kelimeler: Ozofagusun fungal enfeksiyonlari, Kandida ozofajiti,
kandidiyazis

GIRIS

Enfeksiyoz 6zofajite en sik yol acan etken Kandida'dir (1).
Kandida'ya bagh ozofajit genellikle altta yatan ozofageal ya
da sistemik bir hastaliga bagh olarak gelisir. Kandida enfek-
siyonlar orofarinks ve ozofagus gibi lokal mukoz mebranlar
tutabilir veya fokal ya da sistemik olarak invaziv enfeksiyonlar
da gelisebilir. Etken genellikle Candida albicans (C. albicans)
olmasina ragmen Candida glabrata, Candida krusei ve Candida
tropicalis gibi oteki turler de enfeksiyon etkeni olaral ozofa-
gustan izole edilebilir (2,3). Ozofageal kandidiyazis, edinsel
immun yetmezlik sendromu (AIDS)’e bagh bir hastalik oldu-
gu icin insan bagisiklik yetmezligi virtsit (HIV) ile enfekte
hastalarda ve hematolojik maligniteli hastalarda sik gorulir.
Neden olan organizma, diger tiirler nadir olup neredeyse her
zaman C. albicans’uir (4,5). Bununla birlikte sistemik immiin
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Background and Aims: Our study investigated the prevalence of esopha-
geal fungal infections, distribution of presenting symptoms, and predispos-
ing conditions in the patients undergoing upper gastrointestinal endoscopy
for various reasons at our hospital. Materials and Methods: Overall, 2862
patients presented to our hospital and underwent upper gastrointestinal en-
doscopy between 2015 and 2019. Thirty-three of these patients who were
endoscopically determined and microbiologically confirmed to have esoph-
ageal fungal infections were included. Results: Esophageal fungal infection
was found in 33 (1.2%) of 2862 patients. Fungal infections developed most
frequently as a comorbid disease in the setting of reflux esophagitis, with a
rate of 71%. No patient was found to have human immunodeficiency virus
seropositivity. Even though 27.3% of patients had pathological or drug-in-
duced immune suppression, no such findings were noted in 72.7% of pa-
tients. The presenting complaint was dysphagia in 21.2% of patients, hic-
cough in 6.1%, reflux symptoms in 21.2%, hoarseness in 6.1%, weight loss
in 6.1%, and nausea or vomiting in 15.2%; however, in most patients, the
presenting complaint was a classical dyspeptic complaint, such as stomach
ache (42.4%). Conclusion: The most common causes of Candida esopha-
gitis worldwide are human immunodeficiency virus infection, malignancies,
and conditions that result in immune suppression. Even though Candida
esophagitis was more commonly associated with reflux esophagitis in our
patients, fungal infection was also observed in 15% of patients along with
diseases that rendered them immunocompromized. Our results were con-
cordant with the literature data regarding the clinical profile of patients who
are human immunodeficiency virus negative.

Key words: Fungal infections of the esophagus, Candida esophagitis, can-
didiasis

yetmezligi olmayan hastalarda, antibiyotik veya steroid turt
ila¢ kullanimu, alkol tiketimi, diabetes mellitus ve 6zofagusta
staz olusturan akalazya ve skleroderma gibi hastaliklarda 6zo-
fageal kandidiyazis gelisebilir (6-10). Bu enfeksiyona yol acan
nedenlerden biri de refli 6zofajitidir (1). Ozofagus kandidi-
yazisinin belirgin ozelligi, hastalarin genellikle retrosternal
alanda tamimladigl odinofaji veya yutma esnasinda agridir.
Bizim hastalarimizda yutma giiclugune ilaveten, hickirik, ses
kisikligy, kilo kaybi, eslik eden refliye ait semptomlar da go-
rulen semptomlar arasinda idi.
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Resim 1. Ozofagusta fungal enfeksiyonlarin endoskopik gériintmii

fagogastroduodenoskopi yapilan %46.5i (n=1313) erkek,
%53.5'1 (n=1513) kadmn olmak tizere toplam 2826 olgunun
retrospektif olarak degerlendirilmesi ile yapilmistir. Hastalarda
ozofageal fungal enfeksiyon tanisi endoskopi esnasinda ¢zofa-
gus mukozasinin degisik kisimlarinda gortlen beyaz mukozal
plaklardan firca ile mukozal surtntu 6rnekleri alinmasi ve bu
surtntt orneklerinde mikrobiyolojik inceleme yapilmas ile
konuldu. Direkt gram boyamasinda maya ve psodohif yapila-
rinin gorilmesi ile tant kesinlesmis oldu. Resim 1’de ¢zofagus-
ta fungal enfeksiyon tespit edilen hastalarmizin endoskopik
goruntusu yer almaktadir.

Istatistiksel incelemeler

Istatistiksel analizler icin NCSS (Number Cruncher Statisti-
cal System) 2007 (Kaysville, Utah, USA) programi kullanil-
di. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel

metodlar (ortalama, standart sapma, medyan, frekans, oran,
minimum, maksimum) kullanilda.

BULGULAR

Calismada gastroskopi yapilan toplam 2826 vakadan 1313’
(%46.5) erkek, 15131 (%53.5) kadin idi. Bu hastalardan sa-
dece 33 (%1.2) tanesinde 6zofagusta fungal enfeksiyon tespit
edilmistir. Ozofagus fungal enfeksiyonu saptanan hastalarin
%54.51 (n=18) erkek, %45.51 (n=15) kadindir. Tablo 1'de
gastroskopi yapilan tiim hastalarda ¢zofagusta fungal enfeksi-
yonlarin dagihmi ifade edilmektedir.

Ozofagus fungal enfeksiyonu saptanan hastalarn yaslari 20
ile 75 arasinda degismekte olup, ortalama 47.27£15.56 yil-
dir. Cinsiyete gore bakildiginda ise ozofagus fungal enfek-
siyonu saptanan erkek olgularin yaslar1 20 ile 75 arasinda

Tablo 1. Gastroskopi yapilan hastalarda fungal enfeksiyonlarin dagilimi

Gastroskopi yapilan toplam hasta (n=2826)
Cinsiyet

Ozofagus fungal enfeksiyonu

Ozofagus fungal enfeksiyonu saptanan hastalar (n=33)
Cinsiyet

Yas (y1l)

n (%)
Erkek 1313 (46.5)
Kadin 1513 (53.5)
Yok 2793 (98.8)
Var 33 (1.2)
Erkek 18 (54.5)
Kadin 15 (45.5)
Min-Mak (Medyan) 20-75 (47)
Ort=Ss 47.27+15.56



degismekte olup, ortalama 46.83+16.15 yil; kadin olgularin
ise 23 ile 74 arasinda degismekte olup, ortalama 47.80+15.35
yildir. Hastalarin buiytk bir kisminda ¢zofagustaki fungal en-
feksiyona eslik eden veya zemin hazirlayan baska bir patolo-
jik olay da mevcuttu.

Ozofagusta fungal enfeksiyon saptanan 33 olgunun
%78.8'inde (n=26) eslik eden baska hastaliklar gorillmekte-
dir; erkeklerin %88.9’'unda (n=16), kadinlarin ise %66.7’sin-
de (n=10) eslik eden baska hastaliklar mevcuttur. Ozofagusta
fungal enfeksiyon saptanan hastalarda eslik eden hastaliklarin
dagilimi Tablo 2'de, grafiksel gosterimi ise Figur 1'de ifade
edilmektedir.

Tum olgularin %69.7’sinde (n=23) reflt 6zofajit, %15.2’sinde
(n=5) immunsupresyon yapan bir durum, %12.1'inde (n=4)
gastrik ulser, %3.0unde (n=1) duodenal tlser ve %9.1’inde
(n=3) cesitli kanserler gortlmektedir.

Erkek olgularin %83.3"inde (n=15) reflii 6zofajit, %16.7’sin-
de (n=3) imminsipresyon yapan bir durum, %22.2’sin-
de (n=4) gastrik tlser, %5.6'sinda (n=1) duodenal tlser ve
%5.6'sinda (n=1) kanserler gortulmektedir. Kadin olgularin
%53.3unde (n=8) reflu ozofajit, %13.3tinde (n=2) immun-
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stipresyon yapan bir durum ve %13.3inde (n=2) kanserler
gorulmektedir.

Ozofagusta fungal enfeksiyon saptanan olgularin %93.9'unda
hekime bir ya da bir kac basvuru sikayeti gortlmektedir;
erkeklerin %88.9unda (n=16), kadinlarin ise 9%100tnde
(n=15) hekime bir basvuru sikayeti mevcuttur. Hastalarin
hekime basvuru sikayetleri de degiskenlikler gostermektedir.
Hastalarin hekime basvuru sikayetlerinin dagilimi Tablo 3’e,
grafiksel gosterimi ise Figur 2’de yer almaktadur.

Tum olgularn %21.2’sinde (n=7) disfaji, %6.1’inde (n=2) hi¢-
kirik, %21.2’sinde (n=7) reflt semptomlari, %6.1'inde (n=2)
ses kisikhig, %6.1'inde (n=2) kilo kaybi, %15.2’sinde (n=>5) bu-
lanti-kusma ve %42.4tnde (n=14) mide agris: goralmektedir.

Erkek olgularin %16.7’sinde (n=3) disfaji, %11.1'inde (n=2)
hickink, %22.2’sinde (n=4) refli semptomlari, %5.6’sinda
(n=1) ses kisiklig1, %5.6’sinda (n=1) kilo kayb1, %16.7’inde
(n=3) bulanti-kusma ve %33.3’inde (n=6) mide agris1 go-
rulmektedir. Kadin olgularin %26.7’sinde (n=4) disfaji, %20
.0’sinde (n=3) reflit semptomlari, %6.7’sinde (n=1) ses kisik-
Lig1, %6.7’sinde (n=1) kilo kayb1, %13.3inde (n=2) bulan-
ti-kusma ve %53.3inde (n=8) mide agrnsi gorulmektedir.

Tablo 2. Ozofagusta fungal enfeksiyon saptananlarda eslik eden hastaliklarin dagilimi

Ozofagus fungal

enfeksiyonu S L
Ly
saptanan toplam (n=33) (n=18) el
n (%) n (%) n (%)
Eslik eden hastalik Yok 7(21.2) 2(11.1) 5 (33.3)
Var 26 (78.8) 16 (88.9) 10 (66.7)
Eslik eden hastaliklar Reflu 6zofajit 23 (69.7) 15 (83.3) 8 (53.3)
Immunstupresyon 5(15.2) 3(16.7) 2 (13.3)
Gastrik ulser 4(12.1) 4 (22.2) 0 (0)
Duodenal tlser 1(3.0) 1(5.6) 0 (0)
Kanserler 3(9.1) 1(5.6) 2 (13.3)

Eslik eden hastaliklar

Oran (%)

Figiir 1. Ozofagusta fungal enfeksiyon saptanan hastalarda eslik
eden hastaliklarin dagilimi

Basvuru sikayetleri

Figir 2. Ozofagusta fungal enfeksiyon saptanan hastalarda cinsiyet-
lere gére basvuru sikayetlerinin dagilimi
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Tablo 3. Ozofagusta fungal enfeksiyon saptananlarda hastalarin basvuru sikayetleri

Ozofagus fungal

enfeksiyonu saptanan e A
y _ _
toplam (n=33) (n=18) (n=15)
n (%) n (%) n (%)
Basvuru sikayeti Yok 2(6.1) 2(11.1) 0 (0)
Var 31 (93.9) 16 (88.9) 15 (100)
Basvuru sikayetleri Disfaji 7(21.2) 3(16.7) 4 (26.7)
Hickirk 2(6.1) 2 (11.1) 0 (0)
Reflit semptomlar: 7(21.2) 4(22.2) 3 (20)
Ses kisiklig 2 (6.1) 1(5.6) 1(6.7)
Kilo kayb1 2(6.1) 1(5.6) 1(6.7)
Bulanti kusma 5(15.2) 3 (16.7) 2 (13.3)
Mide agris1 14 (42.4) 6 (33.3) 8 (53.3)

Tablo 4. Ozofagusta fungal enfeksiyon saptanan hastalarlarda immiinsiipresyon durumu

Ozofagus fungal
enfeksiyonu saptanan
toplam (n=33)

n (%)
Immiinstpresyon Yok 24 (72.7)
Var 9(27.3)

Bilindigi tizere ozofagusta fungal enfeksiyonlara zemin ha-
zirlayan  durumlarin basinda maligniteler, kemoterapotik
ilaclarn kullanimi ve AIDS gibi immiunstupresyon olusturan
enfeksiyonlar basta gelen nedenler arasindadir. Bizim hasta-
larimizin hic birisinde HIV pozitifligi mevcut degildi. Hasta-
larimizin sadece tcte birinden az bir kisminda immiin siste-
mi baskilayabilecek bir patoloji mevcut iken geri kalaninda
boyle bir neden tespit edilemedi. Immunstipresyon yapan
durumlar bashg altinda, maligniteler, immunsupressif ve
kemoteropotik ilaclar ile kortikosteroidlerin kullanimi olarak
degerlendirilmistir. Ozofagusta fungal enfeksiyon saptan has-
talarda immunsipresyona yol acan durumlarin varligi Tablo
4te, grafiksel gosterimi ise Figiir 3’te gosterilmektedir.

Ozofagus fungal enfeksiyonu saptanan olgularin %27.3"unde
(n=9) immunstpresyon yapan bir durum gorilmektedir; er-
keklerin %27.8’inde (n=5), kadinlarin ise %26.7’sinde (n=4)
immunsupresyona neden olabilecek bir durumu séz konu-
sudur.

Ozofagus fungal enfeksiyonu saptanan hastalarin %90.9'unda
(n=33) 1 ay stireyle haftada bir 200 mg oral flukonazol ve 1
haftalik oral nistatin ile antifungal tedaviye yanit gorulmus-
tiir, sadece %9.1’inde (n=3) ise kontrol endoskopide hastada
fungal enfeksiyonun devam ettigi saptanmistir. Ayni tedavi-
nin tekrar ile bu vakalarda da enfeksiyon eradike edilebil-
mistir.

Erkek Kadin
(n=18) (n=15)
n (%) n (%)
13 (72.2) 11 (73.3)
5(27.8) 4 (26.7)
immiinsiipresyon
72.2
80 1
60 1
§ 40 1
&
o
20 1
0

Toplam Erkek Kadin

®Yok ®Var

Figtir 3. Ozofagusta fungal enfeksiyon saptanan hastalarda immdin-
slipresyon oranlarinin dagilimi

TARTISMA

Enfeksiyoz ozofajit hastalarmin %88’ C. albicans ile olusur.
Ozofageal kandidiyazisli hastalar asemptomatik veya cok ce-
sitli semptomlara sahip olabilir. En sik gortulen semptomlar
disfaji, odinofaji ve retrosternal agridir. Yemek borusunun
Kandida enfeksiyonlan firsatct enfeksiyonlar olarak kabul
edilir ve en cok immin sistemi baskilanmis hastalarda go-
rultrler. (11,12). Yeni epidemiyolojik calismalar, kandidi-
yazis sikliginin 100.000°'de 1.2 ile 25 arasinda degistigini
gostermistir (13,14). HIV negatif hastalarda 6zofageal fungal



enfeksiyonlarin degerlendirildigi Mayo Klinik calismasinda 3
yillik izlemde yaklasik 42.847 hastalik endoskopi serisinde
218 hastada fungal ozofajit tesbit edilmisti ve prevalans %0.5
idi. Bu hastalarin 111 tanesinde bir veya daha fazla altta yatan
disfaji nedeni vardr. Bunlardan dismotilite 15, ¢zofagus kan-
seri 17, gastroozofageal reflit hastaligr 69, eozinofilik 6zofajit
12, ozofagus liken planusu 4, gecirilmis 6zofagus ameliya-
t1 23 vakada tespit edilmis idi (15). Yutaka ve ark. 80.219
hastalik endoskopi serisinde yaptiklart calismada Kandida
ozofajiti prevalansi tim hastalarda %1.7, HIV ile enfekte has-
talarda %9.8 ve HIV ile enfekte olmayan hastalarda %1.6 idi.
Enfeksiyon icin risk analizinde, ileri yas, HIV enfeksiyonu ve
kortikosteroid kullanimi ile Kandida enfeksiyonu arasinda
anlaml bir iliski oldugunu ortaya koymustu. Sigara kullani-
mi ve asetaminofen kullanimu ile iliskisi ise sinirda anlamlilik
gosteriyordu. Alkol titketimi, hepatit B veya C virtst, sifiliz,
diabetes mellitus, kardiyovaskuler hastalik, serebrovaskuler
hastalik, kronik bobrek hastaligi, karaciger sirozu, antikanser
veya proton pompasl inhibitéri (PPI) kullanimu ile anlam-
It bir iliski bulunamamst (10). HIV pozitif ve HIV negatif
olmak tizere iki gruba ayrilan ve toplam 6011 hastanin de-
gerlendirildigi benzer bir calismada ise ust gastrointestinal
endoskopide hastalarin %33.4inde organik bir hastalik tes-
pit edilmisti. 430 HIV pozitif ve 5581 HIV negatif hastanin
degerlendirmesinde Kandida ozofajiti ve eroziv reflt 6zofajit
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