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Akalazya tanisinda ytiksek ¢oztintirltiklii manometri: 3. basamak referans merkez
deneyimi

High resolution manometry for diagnosis of achalasia: Tertiary reference center experience
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Giris ve Amag: Ozofagusun etiyolojisi bilinmeyen primer motor bozuklugu
olan akalazya, kesin tanist motilite calismalart yapilarak konulan bir hastalik-
ur. Ozofagogastrik bileskede bulunan, maligniteye ya da gecirilmis cerrahiye
sekonder gelisen obstriiksiyon, hem klinik olarak, hem de manometrik 6lctim
sonuclartyla akalazyay taklit edebilir. Cok stk rastlanan bir durum olmayan
akalazyanin, tilkemizdeki epidemiyolojik ozelliklerine iliskin veriler son de-
rece sinirhdir. Guincel calismada, klinigimizde takip edilen akalazyali hasta-
larin, epidemiyolojik ozelliklerinin ve manometrik bulgularimin incelenmesi
amaclanmistir. Gereg¢ ve Yontem: Ekim 2017-Kasim 20109 tarihleri arasinda,
tniversitemiz gastroenteroloji bilim dali motilite polikliniginde tetkik edilen
ve ytiksek ¢cozunurlikltt manometri sonuclarina gére akalazya tanisi koyulan
hastalarin bilgi kartlari, retrospektif olarak incelendi. Bulgular: Akalazya én
tanistyla ytiksek ¢ozuntrltiklii manometri yapilan 8 hastanin pseudoakalaz-
va, 2 hastanin sekonder akalazya oldugu goruldi. Akalazya tanisi konulan
77 hastanin (43 erkek), yas ortalamasi 49.99+17.68 (23-76) idi. Hastalarin
dortte birinin 36 yasindan kuctik, dértte birinin 63.5 yasindan buytik oldugu
gortildu. Hafifce erkek baskin gibi gortinen hasta grubunda, semptom baslan-
giandan tani konuluncaya kadar gecen stirenin ortalama 4.43+4.05 (1-20)
yil oldugu goriildu. Chicago Class 3.0 kriterlerine gore hastalarin 35 tanesi
(%45.5) Tip 1; 39 tanesi (%50.6) Tip 2; tc¢ tanesi (%3.9) ise Tip 3 akalazya
tarust almusti. Ozofagogastrik bileske gevsemesinin degerlendirilmesi icin kul-
lanilan entegre gevseme basinct ortalama 22.81+11.44 mm Hg ve alt 6zofagus
istirahat basinct ise ortalama 31.96+18.74 mm Hg idi. Tip 2 hastalarda enteg-
re gevseme basinct ve ortalama alt 6zofagus istirahat basmci Tip 1 hastalara
gore, istatistiksel acidan anlamli olarak daha ytiksek idi (sirasiyla, p<0.001 ve
p<0.001). Sonug: Akalazya hastaliginin tanisi, gunimuz teknolojisi ve bilgi
birikimiyle sorun olmaktan ¢ikmis gibi goziikmektedir. Tani ve tedavisi nok-
tasinda en buiytik sorun, hastalarin motilite calismalarina erisimine engel olan
cesitli bariyerlerdir. Tani 6ncesi semptom stiresinin uzun olmasinda, 6zofa-
gus motilite testlerinin gecikmeli olarak yapilmasi rol oynuyor olabilir. Bunu
onlemek adina, disfajisi olan hastalar, ézofagogastroskopik incelemeleri nor-
mal bulunsa bile, muhakkak motilite testi yapilmast icin yoénlendirilmelidir.

Anahtar kelimeler: Akalazya, 6zofagogastroskopi, ytiksek c¢ozuntrliklt
manometri

GIRIS

Ozofagusun etiyolojisi bilinmeyen primer motor bozuklugu
olan akalazya, manometrik olarak alt ¢zofagus sifinkterinin
(AOS) yetersiz gevsemesi ya da hi¢ gevseyememesi ve 6zo-
fagus govdesinde peristaltizmin olmamasiyla, endoskopik
olarak ise dilate bir 6zofagusta sindirilmemis gida artiklari-
nin, tukurtk, sivi ve sekresyonlarin birikmesiyle karakterize,
kesin tedavisi olmayan bir hastaliktir (1).
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Background and Aims: Achalasia, which is a primary motor disorder with
unknown etiology, is diagnosed using motility studies. Obstruction of the
esophagogastric junction secondary to malignancy or previous surgery may
mimic achalasia, both clinically and manometrically. Data related to the ep-
idemiological characteristics of achalasia are minimal. This study investigat-
ed the epidemiological features and manometric findings of patients with
achalasia who were followed up in our clinic. Material and Methods: Data
of patients diagnosed with achalasia by using high resolution manometry
between October 2017 and November 2019 were evaluated retrospectively.
Results: Eight patients had pseudoachalasia, and two patients had second-
ary achalasia. The mean age of the 77 patients (43 male) diagnosed as true
achalasia was 49.99+17.68 years (23-76 years). One-fourth of the patients
were younger than 36 years, and one-fourth were older than 63.5 years. The
mean time from onset of symptom to diagnosis was 4.43+4.05 years (1-20
years) in the slightly male predominant patient group. According to Chica-
go Class 3.0 criteria, patients were diagnosed as Type 1, 2, and 3 achalasia
in 35 (45.5%), 39 (50.6%), and 3 (3.9%) study patients, respectively. The
mean relaxation pressure used for the evaluation of esophagogastric junction
relaxation was 22.81x11.44 mmHg, and the mean lower esophageal rest-
ing pressure was 31.96x18.74 mmHg. The mean relaxation pressure and
mean lower esophageal resting pressure were significantly higher in Type 2
patients than Type 1 patients (p < 0.001 and p < 0.001, respectively). Dis-
cussion: The current technology facilitates the easy diagnosis of achalasia.
However, the major problem in diagnosis and treatment is the various barri-
ers that prevent patients from accessing motility studies. Delayed esophageal
motility tests may cause prolonged pre-diagnosis symptoms. Patients with
dysphagia should be referred for an esophageal motility test, even if their
esophagogastroscopic examination is normal.
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Akalazya sik gortulmeyen bir hastalik olup, yillik insidans:
1:100.000 ve prevalanst 10:100.000 duzeyindedir. Kadin ve
erkekler bu hastaliga esit oranda yakalanirken, irksal bir yat-
kinlik yoktur. Olusumunda, otoimmunite, viral immunite ya
da norodejenerasyonun rol oynayabilecegi dustuntilmektedir
(1,2).
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Ozofagus motilitesindeki bozukluk, kat ve sivi gidalara karst
yutma guclugu ile ya da sindirilmemis gidalarin ve birikmis
tukaragun regirjite olmasiyla kendini gosterebilir. Yutma
guclagt olup, yeterli doz ve sure boyunca verilen proton
pompast inhibitora (PPI) tedavisine yanitsiz regiirjtasyonu
olan hastalarda, akalazya varlig1 sorgulanmalidir.

Diger yandan, ¢zofagogastrik bileskede bulunan obstriiksi-
yon, hem klinik olarak, hem de manometrik 6l¢ctim sonuc-
laryla akalazyay1 taklit edebilir. Gastrik kardiya tamorleri ya
da miyenterik pleksusu infiltre eden gastroozofageal bileske
maligniteleri (Psodoakalazya), veya hastanin gecirmis oldugu
siki fundoplikasyon operasyonu ya da laparaskopik gastrik
kelepce uygulamas: (sekonder akalazya) muhakkak sorgu-
lanmalidir (3,4). Bu agcidan, ciddi ve akut kilo kayb1 olmasi-
nin psodoakalazya icin, cerrahi 6ykiisi bulunmasinin ise se-
konder akalazya acisindan uyarici olabilecegi unutulmamal,
akalazya tanisi konulmasi oncesinde mutlaka endoskopik ve
manometrik inceleme yapilmalidir.

Cok sik rastlanan bir durum olmayan akalazyanin, tlkemiz-
deki epidemiyolojik ozelliklerine iliskin veriler son derece
siirhdir. Dunya capindaki referans merkezlerinde yapilan
calismalar bile, birkac yuzu gecmeyen sayida hastanin katihi-
miyla ve retrospektif dizaynda gerceklestirilmektedir.

Bu nedenle, gtincel calismada, klinigimizde takip edilen aka-
lazyal hastalarin, epidemiyolojik 6zelliklerinin ve manomet-
rik bulgularmin incelenmesi amaclannustir.

GEREC ve YONTEM

Ekim 2017-Kasim 2019 tarihleri arasindaki iki yillik donem-
de, tniversitemiz gastroenteroloji bilim dali motilite polik-
liniginde tetkik edilen ve yuksek cozunurluklu manometri
(High resolusyon manometri; HRM) yapilan hastalar, calis-
maya uygunluk acisindan degerlendirildi. HRM sonuglarina
gore, akalazya tanisi koyulan 43’ erkek, 34’0 kadin olmak
tizere toplam 77 hastanin bilgi kartlari, retrospektif olarak
incelendi. Hastalarin demografik ve epidemiyolojik ozellik-
leri degerlendirildi. Hastalarin basvuruya yol acan sikayetleri,
semptomlarin baslangic yast, taninin nasil konuldugu, kul-
lanmakta oldugu ilaclar kayit edildi. Tan1 konulma zamani,
HRM yapilma zamani olarak kabul edildi. Birden fazla kez
HRM vyapilan hastalarda, tan1 konulan ilk inceleme verileri
kullanildi. Semptom baslangict ile tam konulmasi arasinda
gecen zaman hesapland.

18 yasindan kuctik olan, verilerinde eksiklik bulunan, takip-
lerinde pseudoakalazya tanisi alan veya 6zofagus-mide cerra-
hisi gecirme oykist olan hastalar, degerlendirme disi birakil-
di. 1l icinden ya da disindan gelen, dogrudan basvuran veya
refere edilen hastalar arasinda ayrim yapilmadi.

Ozofagusun motor fonksiyonlarim etkileyebilecek ilaglar
(kalsiyum kanal blokerleri, nitratlar, antikolinerjikler vb.)

Akalazya tamsinda yiiksek cozuntirliklic manometri

manometrik incelemeden en az t¢ guin 6nce kesilmis ve 6zo-
fagusun manometrik incelemesi; 22 kanalli, su bazli, HRM
kullanilarak yapilmisti. Yutmanin baslamasi ve tist ¢zofageal
sfinkterin (UOS) gevsemesinden, peristaltik kasilmanin distal
ozofagustaki ampullaya ulasmasina kadar olan 10 saniyelik
yutma penceresi icindeki en diistik basincli 4 saniyenin orta-
lama basinct olarak rapor edilen, 6zofagogastrik bileske gev-
semesinin degerlendirilmesi i¢in kullanilan, entegre gevseme
basinci (integrated relaxation pressure; IRP) ve her ne kadar
Chicago Klasifikasyonuna gore rapor edilmesi gerekli olmasa
da, ortalama alt 6zofagus istirahat basinclart incelendi (5).

HRM sonuclari, Chicago Class 3.0 kriterlerine gore degerlen-
dirilerek, akalazyanin alt tipleri belirlendi (6).

Istatistiksel Analiz

Tum istatistiksel analizler, IBM SPSS Windows stiriim 20.0
(SPSS, Chicago, IL, ABD) kullanilarak yapildi. Normallik
varsayimini degerlendirmek icin Kolmogorov-Smirnov testi
kullanildi. Surekli degiskenler normal dagilima bagh olarak
ya ortalama + standart sapma ya da (normal dagihm olma-
diginda) medyan (25-75.ytzdelik) ile sunuldu. Kategorik
degiskenler say1 (ytizde) olarak ozetlendi. Gruplar arasindaki
surekli degiskenlerin karsilastirilmasi, hangisi uygunsa, ba-
gimsiz ornekler t testi / Mann Whitney U testi kullanilarak
yapildi. Tki kategorik degisken arasindaki iliski Ki-kare testi
ile incelendi. Tum istatistiksel analizler %5 anlamlilikta ya-
pildi ve iki tarafll p degeri <0.05 olmast istatistiksel olarak
anlaml kabul edildi.

Calisma icin etik kurul onay1, universitemiz lokal etik kuru-
lundan alindu.

BULGULAR

Calisma stiresi boyunca toplam 92 HRM islemi yapilmus idi.
[slemin 3 hastaya 2’ser kez, diger hastalara ise birer defa ya-
pildigr goralda. On iki islem, calisma kriterlerine uymadig:
icin degerlendirme dis1 birakildi (Tablo 1). HRM ile akalaz-
ya tanist konulan 77 hastanin (43 E, 34 K), yaslarinin 23 ile
76 arasinda degismekte oldugu goruldu. Yas ortalamasi, tim
hasta grubu icin 49.99+17.68 idi. Hastalarin dortte birinin 36
yasindan kuctk, dortte birinin 63.5 yasindan buytk oldugu
goruldu. Hastalarin geri kalan yarisi ise, 36-63.5 yas araligin-
da yer almakta idi. Hafifce erkek baskin gibi goriinen has-
ta grubunun demografik ozellikleri ve manometri bulgular
Tablo 1’de gosterildi. Semptom baslangici, dosyasinda acikca
tarif edilen 54 hastanin verileri tizerinden yapilan degerlen-
dirmede, tani konuluncaya kadar gecen sturenin ortalama
4.43+4.05 (1-20) y1l oldugu goruldu (Tablo 1). 50 yasindan
buytik hastalarda, sturenin uzama egiliminde olmast dikkati
cekti.
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Tablo 1. Calisma hastalarinin demografik 6zellikleri ve manometri bulgular:

HRM Yapilan Hasta /HRM Islem Sayis1 (n/n)
Degerlendirme dis kalan hasta sayist (n)

89/92*
12**

(pseudo-akalazya tanili 8 hasta; sekonder akalazya tanili 2 hasta;

Calisma grubundaki hasta sayis1 (n)
Cinsiyet (E/K)

Yas

Akalazya Tip (1/2/3) (n=77)
Ortalama AOS basinci (mmHg)
Ortalama IRP (mmHg)

Semptom stresi (y1l)

*3 hastaya iki kez HRM yapildi. **HRM sonuclar1 degerlendirme dis1 kalan hastalar.
E: Erkek; K: Kadin; AOS: Alt 6zofagus sfinkter; IRP: Entegre gevseme basinct.

18 yas alt1 2 hasta)
77
43/34
49.99+17.68
35/39/3
31.96+18.74
22.81+11.44
4.43+4.05

Tablo 2. Demografik 6zelliklerin ve HRM parametrelerinin akalazya tipleri ile iliskisi*

Tip 1 (n=35)

Yas 47.71+17.52
Ortalama AOS-B (mmHg) 20.00 (18.00-24.00)
IRP (mmHg) 15.00 (15.00-17.00)
Semptom suresi 3.00 (1.00-5.00)
Cinsiyet

g 15 (%42.9)

K 20 (%57.1)

*: Tip 3 hastalar, sayilar1 cok az oldugu icin (n=3) degerlendirme dis1 birakilmistir.

Tip 2 (n=39) P degeri
51.62+17.98 0.349
34.00 (24.00-54.00) <0.001
22.00 (18.00-31.00) <0.001
3.00 (2.00-8.00) 0.263
18 (%46.2) 0.960

21 (%53.8)

AOQS-B: Alt 6zofagus sfinkter basinc; IRP: Entegre gevseme basinct; HRM: Yitksek ¢ozuntrluklit manometri.

Butin hastalara ¢zofago-gastroduodenoskopi ve yiiksek ¢o-
zunurlukla manometri incelemesi yapilmistt. HRM kullani-
larak yapilan manometrik inceleme sonuglari, Chicago Class
3.0 kriterlerine gore degerlendirilmis ve hastalarn 35 tanesi
(%45.5) Tip 1; 39 tanesi (%50.6) Tip 2; tc tanesi (%3.9)
ise Tip 3 akalazya tanist almisti. Ozofagogastrik bileske gev-
semesinin degerlendirilmesi icin kullanilan entegre gevseme
basinct (IRP) ortalama 22.81+11.44 mmHg ve alt ozofagus
istirahat basinci ise ortalama 31.96+18.74 mmHg idi.

Tip 3 olan hasta sayisi cok az oldugu icin (n=3), istatistiksel
analizlerde kullanilmadi. Tip 2 hastalarda IRP ve ortalama alt
ozofagus istirahat basinci, Tip 1 hastalara gore, istatistiksel
acidan anlamli olarak daha yuksek idi (sirasiyla, p<0.001 ve
p<0.001). Bu basinglar ve akalazya tipleriyle iliskisi Tablo
2’de ozetlendi.

TARTISMA

Cok sik gorulmeyen bir hastalik olan akalazyanin tanisi icin,
guntimuzde konvansiyonel manometri yerine, HRM kullanil-
maktadir (7). Nitekim bir calismada, HRM'nin akalazya tani-
sinda konvansiyonel manometriye gore 2 kat tsttn (%12 vs

%26) oldugu gosterilmistir (8). HRM, intraluminal basinct,
ozofagus govdesinde 36 cm’lik segment boyunca, 1 cm’lik
araliklarla cepecevre kaydeder. Bu sekilde elde edilen basing
olctimleri, renkli topografik sekil grafiklerine donusturulur.
Bu donustm, uygulama acisindan kolaylik yaratir ve renkli
sekil paternlerinin yorumlanmasi cok daha kolay olur. Tip 1
ve Tip 2 akalazya tanih iki ayr hastamiza ait HRM resimleri,
sirastyla Resim 1 ve 2’de gosterilmektedir.

Akalazyanin alt tiplerini ayirt etme konusunda, hem deger-
lendiriciler arasinda hem de degerlendiricilerin kendi icinde
hemfikir olma (inter-rateragreement, intra-rateragreement)
orant mukemmele yakin olan Chicago simiflamasi (CC v3.0),
HRM calismalarini yorumlamayi ve 6zofagus motilite bozuk-
luklarm simiflandirmayt saglayan bir uygulamadir (6,9,10).
Bu simiflamada HRM’nin getirdigi yeni bazi olcutler kulla-
nilmaktadir. Bu o6lcttlerden biri de IRP’dir ve 6zofagogastrik
bileske gevsemesinin degerlendirilmesi icin kullanilir. Bir ca-
lismada IRP cut-off degeri 15 olarak alindiginda, akalazyanin
tespitinde %98 sensitiviteye ve %96 spesifiteye sahip oldugu
gosterilmistir (IRP cut-off degerinin kullanilan katetere gore
degisebilecegi unutulmamalidir) (11). Bu usttinlugtnden do-
lay1 calismamizda HRM kullanilmustir.
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Resim 1. Tip 1 akalazya tanili hastamiza ait HRM gértintusdi.

Atmosfenk
mmHg

03115 0320

Akalazya tamsinda yiiksek cozuntirliklic manometri

Resim 2. Tip 2 akalazya tanili hastamiza ait HRM gortintisui.

Epidemiyolojisi hakkinda yapilmis bircok calismada, akalaz-
yanin, cevresel faktorlerin etkin oldugunu disindurur tarzda,
erkek bireylerde ve 50 yas tzerinde cok daha sik tespit edil-
digine vurgu yapilmaktadir (12-14). Yas iliskili bu paternin,
noron dejenerasyonu ve noronal kontrolun artan yasa bagh
kayb1 sonucu olusabilecegi dustunulmektedir. Bu durum, ozel-

likle yash hasta grubunda, motilite ¢calismalarinin yapilmasina
olan gonulsuzlitk nedeniyle, akalazya dist motilite bozukluklar
ve nonspesifik ¢zofagus motor anormalliklerinin ttimiine aka-
lazya tanisi konulmasinin bir sonucu da olabilir. Bu zorlugun
HRM'nin kullanima girmesiyle cok azalmasina ragmen, kismen
gunumiizde de gecerliligini koruyor olmast mumkiindur.
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Ote yandan, elli yas tzeri grupta artmis insidansin, hastal-
gin tespit edilmesinin gecikmesine bagli olma ihtimali de goz
ontnde bulundurulmalidir. Belki eskiden gecerli olabilecek
bu durum, ¢zellikle HRM ve Chicago klasifikasyonunun kul-
lanima girmesiyle, artik gecerliligini kaybetmis durumdadir.
Nitekim, HRM kullanilarak akalazya tanist konulmus calisma
grubumuzda, hastalarimizin yaklasik yaris1 36-63.5 yas arali-
ginda olup, bu anlamda literatiirden farkhilik gostermektedir.

Hastaligin nadir gortlmesi nedeniyle, cok az sayida ve cogu
kisith hasta sayisi ile gerceklestirilmis epidemiyolojik calis-
malar bulunmaktadir. Cok az sayida calismada, hasta sayist
150 uzerindedir (15-18). Guncel calismadaki hasta sayist, li-
terattrdeki cogu calisma ile benzer duizeydedir.

Literaturdeki bircok calismaya benzer sekilde, calismamizda,
erkek cinsiyet biraz daha sik tutulmus gibi gorunmekle bir-
likte, cinsiyet farkinin cok belirgin olmadigi (E/K:1.26) soyle-
nilebilir. Ortalama tani yasinin da, literatur ile benzer oldugu
gorulmustur (15,19-22).

Tan1 anindaki ortanca semptom suresi literattire benzer olup,
cogu calisma uzun stireli semptom varligina isaret etmektedir.
Bin iki ytiz hastay1 inceleyen toplam 12 calismanin sonuclar
incelendiginde, ortalama semptom stresinin 4.6 yil oldugu
gortulmustur (23). Bizim calismamizda ise bu sture 4.43+4.05
yil olarak tespit edilmistir. Diger yandan, semptom stiresi cok
genis sinirlar icerisinde belirgin farkliliklar gosterebilmekte-
dir. Bizim calismamizda bu siurlar 1-20 yil arahiginda iken,
literatirde, semptomlarin baslangicindan tani anina kadar 30
hatta 40 y1l gecmis vakalar oldugu bildirilmektedir. Semptom
stresindeki bu keskin farkliligin altinda yatan pek cok sebep
olabilir. Medikal bakima erisimde, yash hastalarnn tedaviye
esit ulasiminda ya da bakim maliyetlerinde yasanan sorun-
lar, hastanin tibbi yardim isteme esigindeki farklhiliklar, bun-
lar arasinda sayilabilir. Ancak ozellikle tilkemizde, hastalarin
ozofagus manometri tetkiki yapilmasi icin yonlendirilmele-
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rinde gecikme olmasiyla da iligkili olabilir. Calismamiz bunu
degerlendirmeye yonelik olarak dizayn edilmemis olmakla
birlikte, akalazya tanist alan bircok hastamizin psikiyatriye
gonderildigi ve halihazirda antidepresan ya da anksiyolitik
ila¢c kullanmakta oldugu gortlmiistir. Bu yuzden, disfajisi
olan hastanin ozofagogastroskopik incelemesi normal bu-
lundugunda, gastroenterologlarin hastayr psikiyatriye yol-
lamadan 6nce, muhakkak motilite testi yaptirmasi gerektigi
vurgulanmalidir.

Akalazyanin en sik gorulen formu Tip 2°dir. Nitekim, gun-
cel calismamizda da hastalarimizin %50.6’sinin (39/77) Tip
2 akalazya oldugu tespit edildi. Sadece, t¢ adet hasta Tip 3
oldugu icin, istatistiksel calismalarda kullanilmadi. Tip 1 ve 2
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