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1. GİRİŞ VE AMAÇ  

 

      Gastroözefageal Reflü Hastalığı (GÖRH) ve küresel epidemi olarak kabul edilen 

Metabolik Sendrom sıklığı giderek artan önemli sağlık problemlerindendir. 

Gastroözefageal Reflü Hastalığı (GÖRH) , midenin salgısının özofagus içine reflüsü 

sonucu, mide sekresyonunun içerdiği asit ve pepsinin özofagusta yol açtığı 

histopatolojik tahribat (reflü özofajiti) ve/veya meydana gelen semptomların ( başlıca 

pirozis = heartburn) oluşturduğu klinik tablo olarak tanımlanır. Gastroözefageal reflü 

hastalığının etiyolojisi multifaktörieldir. GÖRH de reflüye yol açan mekanizmalar:   

 Geçici alt özefagus sfinkteri relaksasyonları. 

 Hipotansif alt özefagus sfinkteri, 

 Özefasusun asit klirensinin bozulması. 

 Hiatus hernisi. 

     Özefagustan asidin temizlenmesi-uzaklaştırılması ise (özefagusun asit klirensi): 

 özefagusun peristaltik kontraksiyonları yoluyla  

 asidi nötralize eden tükürük salgısı ile olur.  

 

Metabolik sendrom (MetS) son yüzyılda gittikçe önem kazanmış olup, gelişmiş 

ülkelerde kardiovasküler mortalite ve morbiditede önemli rol oynayan faktörlerden 

biri olmuştur. Genetik ve çevresel faktörler sonucu meydana geldiği düşünülen 

MetS’un fizyopatolojisinin temelini insülin direnci ve yağ dokusu bozuklukları 

oluşturmaktadır. MetS’un karakteristik özellikleri abdominal obezite, kan basıncı 

yükselmesi, glukoz intoleransı ve aterojenik  dislipidemi olarak tanımlanmıştır. MetS 

ayrıca protrombotik ve proinflamatuar bir süreç olarak ifade edilmiştir. 

 

 GÖRH sık görülen Gastrointestinal Sistem hastalıklardandır. Son 20-25 yılda erişkin 

yaş toplumunda gastroözofagial reflü semtomları olan hastaların oranı artmıştır 

(GÖRH sıklığı ülkemizde ve batı toplumlarında %20’ler civarında bildirilmektedir 

(1,2) ). MetS’un bileşeni olan obez hastalarda yüksek prevelansta bulunur (1-3). 

Obesite prevelansı Amerika Birleşik Devletlerinde (ABD) yayınlanan prevelans 

çalışmasında erişkin nüfusun yaklaşık 1/3 ‘ü obez olarak bildirilmiştir (4). Türkiyede 

yapılan TURDEP-II çalışmasının sonuçlarına göre Türk erişkin nüfusunun 2/3’ü aşırı 

kilolu ve obezdir. 12 yıl önce yapılan TURDEP-I e göre obesite %44 artmıştır. 

Metabolik Sendrom(MetS) ile GÖRH arasındaki ilişki konusunda yapılan bir çalışma 
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yoktur. MetS un bileşeni olan obezite ve GÖRH arasındaki ilişki konusunda yapılan 

çalışmalar mevcuttur. ABD’de yapılmış bir meta analizde GÖRH varlığı ile vücut 

kitle indeksi (VKİ) arasında pozitif ilişki olduğu gösterilmiştir (5). MetS’un bileşeni 

olan obezitenin gastroözofagial reflü hastalığının komplikasyonları (Barret’s 

özofagusu ve özofagusun adenokanseri gibi) ile ilişkili olduğunu bildiren çalışmalar 

mevcuttur (6-10). Obesitenin GÖRH semptomlarını artırdığı yönünde yayınlar 

mevcuttur (11,12). 

 

Gastrointestinal Sistemin sık görülen hastalığı olan GÖRH’ün ve kıtalar arası 

epidemi olarak kabul edilen MetS’un erişkin toplumlarda sıklıklarının giderek 

artması göz önüne alındığında GÖRH ve MetS arasında ilişki olup olmadığını 

araştırmak ve GÖRH’ün MetS’un bir parçası olup olmadığını belirlemek için bu 

çalışmayı planladık. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

2.1. GASTROÖZEFAGEAL REFLÜ HASTALIĞI 

 

2006 Montreal sınıflamasına göre GÖRH, mide içeriğinin özefagusa doğru yer 

değiştirmesi nedeniyle gelişen, sıkıntı verici yakınma ve\veya komplikasyonların 

görüldüğü klinik durumdur (15). Yaşam kalitesini olumsuz etkileyecek şekilde 

haftada iki ya da daha fazla günde retrosternal yanma veya endoskopide mukozal 

kayıp (erozyon veya ülser) Gastroözefageal Reflü Hastalığı (GÖRH) olarak kabul 

edilir. Özefagusta endoskopik ve/veya histopatolojik yöntemlerle saptanabilen bir 

hasarlanmanın varlığı ise ´reflü özefajit´ olarak adlandırılır. Özefagusta mukozal 

hasar olmaksızın haftada iki gün veya daha fazla reflü semptomları olan GÖRH ise 

´noneroziv reflü hastalığı´ (NERH) olarak adlandırılır (13). 

 
Tablo 1. Montreal sınıflamasına göre GÖRH ile ilişkili sendromlar (15) 

 
A) Özefageal sendromlar B) Özefagus dışı sendromlar 
     1) Semptomatik sendromlar       1) İlişkili olan 

      Tipik reflü sendromu       Reflü öksürük sendromu  

      Reflü ilişkili göğüs ağrısı       Reflü larenjit sendromu 
     2) Özefagus zedelenmesiyle birlikte        Reflü asthma sendromu 

       Reflü özefajit       Reflü dental erozyon sendromu 
       Reflü darlığı       2) İlişkili olduğu ileri sürülen 
       Barrett özefagus       Farenjit 
       Özefagus adenokarsinomu       Sinüzit 

       İdiyopatik pulmoner fibrozis 
       Tekrarlayıcı otitis media 
 
 
2.1.1. Epidemiyoloji 

 

GÖRH oldukça sık görülen bir hastalık olmasına rağmen (toplumun yaklaşık 

%20´si) hastaların çoğu basit diyet değişiklikleriyle veya antiasitlerle sağladıkları 

geçici semptomatik rahatlama nedeniyle hekime müracaat etmezler. Bu nedenle 

klasik kitaplarda GÖRH’nın toplumdaki yeri bir buzdağına benzetilmiştir. Hekime 

müracaat eden vakaların tüm hastaların ancak %10-15’ini oluşturduğu 
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düşünülmektedir. Kronik ve sık nükseden vakalar genellikle gastroenterologlar 

tarafından görülürken daha az semptomatik olan vakalar genellikle 1.basamak tedavi 

kurumlarında izlenmektedir. GÖRH’ın en tipik bulgusu olan retrosternal yanma 

hissinin (heartburn) toplumdaki sıklığı oldukça yüksektir. 

 

Haftada en azından bir kez pirozis ve/veya asit regürjitasyon prevalansı batıda 

%10- 20 iken Asya’da %5’tir (18). Güney Amerika’da yapılan çalışmalarda haftada 

en az bir kez pirozis ve/veya asit regürgitasyonu %20 bulunmuştur (18). Haftada en 

azından bir kez pirozis ve/veya asit regürjitasyon prevalansı İngiltere’de %18 (19), 

İtalya’da %7,7 ve %6,6 (20), Çin’de ise %4,8 bulunmuştur (21). Ülkemizde, Mungan 

ve arkadaşları tarafından dört şehirde 585 kişide yapılan bir anket çalışmasında 

erişkinlerin %3,1’inde sürekli, %22,6’sında sık (≥1/gün), %43,6’sında seyrek 

(<1/gün) reflü semptomu (pirozis veya regurgitasyon) saptanmıştır (22). Ege 

bölgesinde Bor ve arkadaşları tarafından yapılan bir çalışmada haftalık pirozis %10, 

regürjitasyon %15,6, GÖRH ise %20 bulunmuştur (23,24). 

 

2.1.2. GÖR Oluşmasına Yol Açan Sebepler 

 

Patolojik gastroözefageal reflünün oluşması için reflüye karşı koruyucu ve 

reflüyü kolaylaştırıcı mekanizmalar arasındaki dengenin bozulması gerektiği 

üzerinde durulmaktadır. Özefagusa kaçan mide içeriğindeki en zararlı madde, mide 

asididir. Ancak asitle birlikte safra ve pankreas enzimlerinin de bulunması 

özefagustaki hasarlanmanın şiddetini artırmaktadır. Aksine; salgılanan tükrük, 

içerdiği bikarbonat ve büyüme faktörleri nedeniyle özefagus mukozasını reflünün 

zararlı etkisinden koruyucu etkiye sahiptir. Özefagus mukozasının aside duyarlılığı 

her insanda farklıdır. Aynı şiddette aside maruz kalma sonrasında özefagusta oluşan 

hasarlanmanın derecesi ve semptomların şiddeti de değişik olmaktadır (25,27). 

 

2.1.2.1. Alt Özefagus Sfinkteri 

 

GÖR’yü önlemede en önemli bariyer alt özefagus sfinkteridir (AÖS). AÖS normal 

insanlarda 15-40 mmHg arasında değişebilen bir istirahat basıncına sahiptir. AÖS 

basıncı 10 mmHg nin altında olması halinde reflü sıklığı artarken basıncın 5mmHg 

altına düşmesi hemen her zaman gastroözefageal reflü ile birliktedir (28). Yutkunma 
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ile birlikte gıdaların özefagusdan mideye geçişini sağlamak amacıyla AÖS basıncı 

düşer ve 3-6 saniye kadar düşük kaldıktan sonra tekrar istirahat basıncına ulaşır. 

AÖS basıncı nörojenik, miyojenik ve hümoral mekanizmaların kontrolü altındadır. 

Yağlı yiyecekler, sigara ve bazı ilaçlar (kalsiyum kanal blokerleri, beta adrenerjik 

blokerler, nitratlar ve antikolinerjikler) AÖS basıncını düşürürler. AÖS basıncı 

diurnal bir ritm gösterir, uyku sırasında yüksek, yemek sonrasında düşüktür. 

Fizyolojik reflü gün içinde ve özellikle postprandial periyodda olurken noktürnal 

reflü görülmez. GÖR hastalarının %60-70’inde noktürnal reflü bulunur. Fizyolojik 

reflü; gün içinde saatte 1-4 kez (ortalama 50-60 kez / 24 saat) olur ve AÖS’nin geçici 

gevşemeleri olarak adlandırılır (TLESR). TLESR oluşumunu tetikleyen mekanizma 

tam olarak bilinmemekte birlikte, kardianın gerilmesi ile uyarılan 

mekanoreseptörlerin ve kolesistokinin, NO, VİP gibi nonadrenerjik ve nonkolinerjik 

mediatörlerin rol oynadığı düşünülmektedir. Son yıllarda yapılan çalışmalarda 

GABA-ß  reseptörlerinin alt özefagus sfinkterinin gevşemesinde önemli rol oynadığı 

ve bir GABA agonisti olan baklofenin postprandial TLESR ve reflü atak sayısını ve 

özefagusun aside maruz kalma süresini %40 oranında azalttığı gösterilmiştir (26-27). 

 

2.1.2.2. Diafram ve Hiatus Hernisi 

 

Sağ diyafragma krusu AÖS´nin üst yarısını bir halka şeklinde çevreleyerek adeta 

bir eksternal sfinkter gibi rol oynar. Kayan tipte (sliding) hiatal herni varlığında 

diyafragmanın bu fonksiyonu kaybolur. Ayrıca özefagusun mide ile oblik bir 

eksende birleşmesi (His açısı), özefagus ve midenin birleşme bölgesindeki mukozal 

kıvrımlar, AÖS uzunluğu ve özefagusun karın içi basınca maruz kalan 

intraabdominal segmentinin uzunluğu alt özefagus sfinkterine katkıda bulunan diğer 

mekanik faktörlerdir. Yapılan çalışmalarda hiatus hernisi olanlarda distal özefagusta 

peristaltik aktivitenin zayıfladığı, asit klirensinin azaldığı ve TLESR sıklığının arttığı 

gösterilmiştir.  

 

2.1.2.3. Özefageal Klirens 

 

GÖRH’da mukozal hasarlanmanın şiddeti, reflü materyalinin içeriğine ve 

mukoza ile temas süresine bağlıdır. Özefageal klirens mekanizmaları özefagus 

mukozasının reflü materyaline maruz kalma süresinin kısalmasını sağlar. Sağlıklı bir 
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insanda bir reflü atağından sonra özefagusa kaçan reflü materyalinin klirensi 3-5 

dakikada tamamlanır. Özefagusun primer ve sekonder peristaltizmi, tükrük, 

submukozal glandlardan salgılanan bikarbonattan zengin sekresyonlar ve yer çekimi 

özefageal klirensi sağlayan başlıca mekanizmalardır(25, 27, 28, 30). 

 

2.1.2.4. Mukoza Direnci 

 

Özefagus mukozası hem yapısal hem de fonksiyonel özellikleriyle reflünün 

oluşturacağı hasarlanmaya karşı direnç gösterir. Direnç mekanizmaları preepitelyal, 

epitelyal ve postepitelyal olmak üzere üç gurupta incelenebilir. Epitel yüzeyindeki 

mukus-bikarbonat-su tabakası, hücre membranı ve hücreler arasındaki sıkı bileşkeler 

(zonula okludens-zonula adherens) preepitelial savunma mekanizmaları olup H+ 

iyonlarının intersellüler aralığa difüzyonuna engel olarak etki gösterirler. Hücre içi 

ve hücre dışındaki tampon sistemleri (proteinler, HCO3, PO4-3, karbonik anhidraz 

enzimi) ve H+ iyonunun hücre dışına atılmasını sağlayan iyon değiştirici sistemler 

(bazolateral membran Na+/H+ ve Na’a bağımlı Cl-/HCO3 pompası) ve epitelin 

rejenerasyonu gibi özellikler epitelyal savunma sistemleridir. Oksijen, HCO3 ve 

diğer maddelerin mukozaya ulaşmasını ve H+, CO2 ve diğer metabolik artıkların 

mukozadan uzaklaştırılmasını sağlayan mukoza kan akımı ise postepitelyal savunma 

sistemini oluşturur (25, 26, 29). 

 

2.1.2.5. Mide Boşalım Hızı 

        

Gecikmiş mide boşalımı nedeniyle artan gastrik volüm TLESR sıklığını ve 

gastreözefageal basınç farkını artırarak GÖR’ü artırabilir.  

 

2.1.2.6. Reflü Materyalinin Toksisitesi 

 

Özefagusa kaçan mide içeriğinde hidroklorik asittir (HCL), pepsin, konjuge ve 

nonkonjuge safra tuzları ve tripsin gibi pankreatik enzimler bulunur ancak bunlar 

içinde en önemlisi ve en zararlı olanı HCL’tir. Özefajitin şiddeti özefagusun aside 

maruz kalma süresi ile doğrudan ilişkilidir.  

Normalde safra tuzlarının mide suyundaki konsantrasyonu 0.05-0.5 mM/L 

arasında değişebilen ve toksik olmayan seviyelerdedir. Özefagus mukozası için 
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sitotoksik olan seviyeler 5 mM/L ve üzeridir. Toksik olmayan dozlardaki safra 

tuzları, asidik pH´da özefagus epiteli içinde birikerek sitotoksik konsantrasyona 

ulaşabilirler.  

 

2.1.3. Klinik 

 

GÖRH semptomları çok sayıda ve çeşitlidir. GÖRH’ün semptomları ve 

komplikasyonları özefageal ve ekstraözefageal olmak üzere iki grupta incelenebilir 

(32). 

 

2.1.3.1. Özefageal Semptomlar 

 

Klasik özefageal semptomlar ve görülme sıklıkları Tablo 2’de gösterilmiştir (13, 

14, 33) 

 

Tablo 2. GÖRH semptomları ve sıklığı                                                                                                                                                                           

 

 
 

En sık görülen yakınmalar pirozis, regürjitasyon ve disfajidir. Pirozis sıklıkla 

yemekten 1-2 saat sonra epigastriumdan başlayıp, retrosternal bölge ve boğaza doğru 

yayılan öne eğilmekle veya sırt üstü yatmakla artan yanma hissidir. Regürjitasyon, 

çaba sarfetmeksizin, bulantı, öğürme veya karın kaslarında kasılma olmaksızın, 

asidik mide içeriği ve birlikte az miktarda gıdanın farinkse ulaşmasıdır. Bazı hastalar 

pirozisle birlikte ağızlarının tuzlu ve berrak bir sekresyonla dolduğundan şikayetçi 

olabilirler. ‘Waterbrash’ olarak adlandırılan bu durumun özefagusa asit reflüsü 

sırasında refleks olarak tükrük sekresyonunun artmasından ileri geldiği kabul 

edilmektedir. Yutma güçlüğü, uzun süren pirozis varlığında, reflü özefajit ve ilaçlara 

bağlı özefajiti olan hastalarda görülebilir ve proton pompa inhibitörleri (PPI)’ ne iyi 

SEMPTOM SIKLIĞI 
(%) 

Pirozis           68 
Regürjitasyon           60 
Disfaji           30 
Odinofaji           10 
Geğirti           49 
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yanıt verir. Odinofaji nadiren görülür, eğer varsa özefagus ülserlerinin varlığını 

düşündürür. GÖRH’da göğüs ağrısı anjina pektorisi taklit edebilir. Anjina pektoris 

tipinde ağrı tanımlayan hastaların %25-30 kadarında göğüs ağrısını açıklayacak bir 

sebep bulunamaz ve bu hastaların yarısına yakın bir kısmında ağrıdan GÖR veya 

özefagusun motor fonksiyon bozukluğu sorumludur (34,35). Bulantı nadiren görülür, 

varsa diğer nedenlerin de araştırılması gereklidir (13,14). Semptomların şiddeti ile 

özefagusta oluşan mukozal hasar varlığı ve şiddeti arasında korelasyon yoktur (36). 

 

2.1.3.2. Özefageal Komplikasyonlar 

 

2.1.3.2.1. Striktür 

 

Gastrik içeriğin özefagusa doğru devamlı yer değiştirmesi mukozal hücre 

tabakasında bozulmaya, hasara ve erozyonlara neden olarak ülserasyon, kanama ve 

striktür ile sonuçlanabilir (38). Ciddi reflü özefajiti olanların %10’unda özefageal 

striktür bulunur (14). Genellikle kardiyoözefageal bileşkede veya özefagusun 1/3 alt 

kısmında oluşur. Peptik striktürün başlıca belirtisi progresif karakterde olan disfajidir 

ancak dar bölgede özefagusun çapı 12 mm’nin altına inmedikçe semptom vermez. 

Özefagus pasaj grafisi ve endoskopi ile tanı koyulur. 

 

2.1.3.2.2. Barrett metaplazisi 

 

GÖRH olanların bir kısmında özefageal mukozada goblet hücreleri içeren 

intestinal metaplazili kolumnar epitel gelişir (38,39). Bu duruma Barrett özefagus 

denilmektedir ve özefageal adenokarsinom için risk faktörü olduğu varsayılmaktadır 

(14,40,41).  

 

2.1.3.2.3. Özefagus Kanseri 

 

Görülme sıklığı coğrafi bölgelere göre değişiklik göstermekle birlikte 1- 

6/100.000 civarındadır. Yapılan çalışmalar GÖRH varlığında özefagus adeno 

kanserinin görülme sıklığının bir miktar arttığını göstermekteyse de bu artış orta ve 

hafif şiddetteki reflü vakalarında fazla belirgin değildir. Barrett epitelinden 
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adenokansere dönüşüm intestinal metaplazidisplazi ve insitu kanser evrelerini 

takiben gelişir.  

 

2.1.3.3. Ekstraözefageal Semptomlar ve Komplikasyonlar 

 

En yaygın ekstraözefageal semptomlar, göğüs ağrısı (%14,5), kronik öksürük (%13), 

laringeal bozukluklar (%10,4), astım (%4,8)’dır (48). 

Ekstraözefageal semptom ve komplikasyonlar Tablo 3’de verilmiştir 

(49). 

Tablo 3. GER ile ilişkili ekstraözefageal  semptom ve komplikasyonlar 

 
Pulmoner Otolaringolojik Diğer 
KOAH Ses kısıklığı Göğüs ağrısı 
Astım Vokal kord ülserasyonu  Dental erozyon 
Öksürük Larenjit Uyku bozukluğu 
Tekrarlayıcı pnömoni Sinüzit Ağız kokusu 
Akciğer absesi Otalji  
Kronik bronşit  Otitis media  
Uyku apne   
 
 

2.1.4. GÖRH tanısı 

 

GÖRH tanısı klinik bir tanıdır. Dikkatli bir anamnezle pirozis ve regürjitasyon, 

tek başına GÖR tanısı ve tedaviye başlamak için yeterlidir (45). Tanı, başlanan 

tedavi ile doğrulanabileceği gibi objektif testlerle de ortaya konulabilir. Tanısal 

testler atipik semptomları olan, yakınmaları tedaviye yanıt vermeyen, belirti ve 

bulguları doku hasarını (örneğin disfaji, odinofaji, hematemez, anemi, kilo kaybı, 

gizli kan pozitifliği) gösteren hastalarda kullanılmalıdır (13,15,51,53)  
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Tablo 4: Gastroözefageal reflü tanısında kullanılan testler (38, 52, 53). 

1. Reflüyü gösteren: 24 saatlik pH monitorizasyonu 
 Gastroözefageal sintigrafi 
 Baryumlu özefagografi 
 İntraluminal impedans ölçümü 
2. Semptomları değerlendiren: Yüksek doz PPI testi 
 pH metrenin semptomlarla korelasyonu 
 Bernstein testi 
3. GER in patogenezine yönelik: Özefageal manometri 
 Sintigrafi 
4. Özefagus hasarını belirleyen: Özefageal biyopsi 
 Endoskopi 
 Baryumlu özefagografi 
 

22.1.4.1. Endoskopi 

 

Üst gastrointestinal sistem endoskopisi ve biyopsisi reflüye bağlı mukozal 

hasarın varlığını göstermek için en sık kullanılan yöntemdir (37, 52 Endoskopik 

özefajit varlığının GÖRH için sensitivitesi %60, spesifitesi %90-95’tir (54). 

Endoskopide saptanan özefajit şiddetinin derecelendirilmesinde kullanılmak üzere 

çeşitli evreleme sistemleri geliştirilmiştir (43).  Günümüzde yaygın olarak kullanılan 

LA sınıflamasıdır.(52,54). 

 

Tablo 5. Özefajitin değerlendirilmesi’nde kullanılan Los Angeles sınıflaması 

5mm’den kısa ve mukozal kıvrım üzerinde sınırlanan bir veya daha fazla sayıda 

lineer erozyon varlığı LA-A 

5mm’ den uzun ve mukozal kıvrım üzerinde sınırlanan bir veya daha fazla sayıda 

lineer erozyon varlığı LA-B 

Mukozal kıvrımlar arasında uzanan veya özefagus lümeninin %75’inden azını 

kaplayan erozyonların varlığı LA-C 

Özefagus lümeninin %75’inden fazlasını kaplayan ve çevreleyen erozyonların 

varlığıda LA-D 
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2.1.4.2. 24 Saatlik Özefageal pH İzlemi 

 

24 saatlik özefageal pH izlemi patolojik reflüyü saptamak için spesifik ve 

sensitif bir metoddur(51, 52, 55). İşlem taşınabilir bir dijital kaydediciye bağlı 

kateterin ucuna monte edilmiş pH probu ile yapılır. pH probu alt özefageal sfinkterin 

5cm üzerinden nazal olarak yerleştirilmekte ve asite duyarlı sensörlerle özefagusun 

değişik seviyelerindeki pH’yı ölçerek kaydetmektedir (55, 56). Normal bir insanda 

24 saatlik sürede özefagus içinde pH, 4´ün altında geçen toplam sürenin 60 dk’nın 

altında olması (24 saatlik toplam sürenin %4’den azı) ve 5 dk’dan uzun süren reflü 

epizodunun bulunmaması gerekir (43). 

 

2.1.4.2.1. Amerikan Gastroentoloji Derneği’nin Belirlediği 24 Saatlik pH İzlem 

Endikasyonları (57) 

 

 Antireflü cerrahi planlanan, endoskopisi normal olan hastalarda özefagusa 

patolojik reflünün varlığını göstermek, 

 Antireflü cerrahi yapıldıktan sonra anormal reflünün devam ettiğinden 

şüphelenilen hastalar, 

 Endoskopisi normal olan veya reflü semptomları PPI tedavisine yanıt 

vermeyen hastalar, 

 Non-kardiyak göğüs ağrısı olan hastalarda reflü olup olmadığını saptamak, 

 GÖRH’e bağlı olduğundan şüphelenilen otolarengolojik semptomları olan 

hastaların değerlendirilmesinde 

 Erişkin yaşta başlayan, reflüyle ilişkili olduğundan şüphelenilen non-allerjik 

astımlı hastalarda eş zamanlı GÖR’ün gösterilmesinde kullanılmaktadır. 

 

2.1.4.3. Baryumlu Özefagus Pasaj Grafisi 

 

Baryumlu özefagogram ucuz, kolay ve non-invazivdir. Çift kontrastlı grafiler 

mukozal hasarlanmanın gösterilmesinde daha duyarlıdır, ancak GÖRH’nın ciddi bir 

komplikasyonu olan Barrett özefagusunu gösteremez. Baryumlu Özofagus grafisi 

disfajili hastalarda özellikle kullanılabilir. 
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2.1.4.4. Özofageal Manometri 

 

Komplike olmayan GÖRH’de kullanılmaz, bu tetkik antireflü cerrahi planlanan 

hastalarda ve seçilecek antireflü cerrahi tipinin belirlenmesinde önemlidir (53,54).  

 

2.1.4.5. Özefageal İmpedans  

 

İmpedans monitorizasyonu sırasında özefagusda proksimalden distale veya distalden 

proksimale doğru olan bütün hareketler, özefagus içindeki muhtevanın cinsi (katı 

veya sıvı gıda veya hava yutulması gibi) ve pH’sı ölçülebildiğinden reflünün cinsi 

(asit veya alkalen), yönü ve reflü– semptom ilişkisi hakkında daha doğru ve ayrıntılı 

bilgi edinilmektedir. Bu testin kulanılmaya başlamasıyla asit supresif tedaviye 

dirençli reflü hastalarının ancak %20 sinde semptomların asit reflüsü atakları ile 

ilişkili olduğu, %40’ında asit olmayan reflü ile ilişkili olduğu, %40’ında da reflü 

veya semptom-reflü ilişkisi bulunmadığı gösterilmiştir (57,48). 

 

2.1.4.6. Asit Perfuzyon Testi (Bernstein Testi) 

 

    Nazal yoldan orta özefagusa dakikada 1ml hızla HCl verilir ve bulguların ortaya 

çıkıp çıkmadığı değerlendirilir. Asit perfüzyonu ile ağrı oluşması ve daha sonra bu 

ağrının serum fizyolojik perfüzyonu ile kaybolması testin pozitif olduğunu gösterir.  

 

2.1.4.7. Ampirik Proton Pompa İnhibitörü (PPI) Testi 

 

GÖRH tanısında ampirik yüksek doz PPI testi oldukça avantajlıdır. Semptomlar 

genelde 7-14 gün içinde günde 2 doz (2x1) PPI tedavisine cevap verir ve tedavi 

kesildiğinde tekrar başlar. Sensitivitesi %78, spesifitesi %86 bulunmuştur (13,51,60). 

 

2.1.4.8. Gastroözefageal Sintigrafi 

 

Gastroözefageal sintigrafi (GÖS) son yıllarda açıklanamayan solunum 

yakınmaları olan hastalarda GÖR’ün değerlendirilmesinde etkili olduğu gösterilen 

noninvaziv bir testtir. (60, 61).  
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2.1.4.9. Histoloji 

 

   Histopatolojik incelemenin GÖRH tanısında değeri oldukça sınırlıdır (31, 62). 

Pirozis yakınması olan GÖRH hastalarının yaklasık % 50-60’ ında özefagus 

mukozası normal görünümdedir. Reflü özefajitinin en erken histolojik bulgusu 

özefagus epitelinde intersellüler aralıkların genişlemesidir ve ancak elektron 

mikroskopu ile tesbit edilebilir.  
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2.2. METABOLİK SENDROM 
 
 
Küresel bir epidemi olarak kabul edilen Metabolik Sendrom, ortak genetik ve 

çevresel ortamlarda gelişen, abdominal obezite, aterojenik dislipidemi, glukoz 

intoleransı ve kan basıncı yüksekliği gibi kardiyo-metabolik risk faktörlerinin bir 

arada bulunmasıyla karekterize bir tablodur. (63) 

 

2.2.1.Tarihsel Gelişim 
 
 

 1923’te  metabolik sendrom fenotipi ilk defa İsveçli hekim Eskil Kylin 

tarafından bazı bireylerde hipertansiyon-hiperglisemi-hiperürisemi 

kümelenmesinin fark edilmesiyle tarif edilmiştir (64). 

 1988’de Reaven kardiyo-metabolik risk faktörlerinin insülin direnci ile olan 

birlikteliğinin önemini vurgulamış ve ilk defa ‘sendrom X’ terimini 

kullanmıştır (68) 

İlerleyen süreçte abdominal obezitenin sendromun anahtar komponentlerinden biri 

olduğu kabul edilmiş ve sendrom; 

 Dismetabolik sendrom X 

 İnsülin Rezistans Sendromu 

 Metabolik sendrom X, gibi isimlerle anılmıştır. 

 1998 yılında Dünya Sağlık Örgütü (WHO) sendrom için tek bir 

isimlendirmenin daha uygun olacağını vurgulamış ve bu risk faktörlerinin 

kümelenmesinin ‘metabolik sendrom’ olarak isimlendirilmesini önermiştir 

(68). 

Genetik ve çevresel faktörler sonucu meydana geldiği düşünülen metabolik 

sendromun fizyopatolojisinin temelini insülin direnci ve yağ dokusu bozuklukları 

oluşturmaktadır. Metabolik sendromun karakteristik özellikleri abdominal obezite, 

kan basıncı yükselmesi, glukoz intoleransı ve aterojenik dislipidemi olarak 

tanımlanmıştır. Metabolik sendrom ayrıca protrombotik ve proinflamatuar bir süreç 

olarak ifade edilmiştir. Metabolik sendromu oluşturan beş ana komponent dışında 

temelinde insülin direncinin yattığı düşünülen bir çok klinik tablo da bu sendromun 

klinik yansımaları olarak kabul edilmektedir (70). 
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2.2.2.Metabolik sendromun klinik yansımaları: 

 

 -Dislipidemi 

 -Esansiyel hipertansiyon 

 -Hiperkoagülabilite 

 -Visseral obezite 

 -Hiperürisemi 

 -Osteoporoz 

 -Yağlı karaciğer sendromu 

 -Polikistik over sendromu 

 -Uyku apnesi 

 -Gastroözofageal reflü  

 -Kolelitiasis 

 -Astma 

 -Depresyon   (71) 

 

2.2.3. Laboratuar bulguları: 

 

 -Hiperglisemi 

 -Hipertrigliseridemi 

 -HDL düşüklüğü 

 -Hepatik transaminaz yüksekliği 

 -Hiper ürisemi 

 -Mikroalbüminüri 

 -CRP ve PAİ-1 (Plazminojen aktivatörü inhibitörü-1)   (71) 

 

2.2.4. Epidemiyoloji: 

 

Metabolik sendrom ABD’de popülasyonun %24’ünü etkilemektedir. Third National 

Health and Nutrition Examination Survey (NHANES III) kriterlerine göre ABD’de 

47 milyon bireyde metabolik sendrom mevcuttur (72).Bu bireylerin %44’üde 50 ve 

üstü yaşgrubundandır (73). Metabolik sendrom normal glukoz toleransı olan 

erkeklerin %15’inde, 19 kadınların %10’unda, bozulmuş açlık glukoz toleransı olan 

erkeklerin %64’ünde,kadınların %42’sinde, tip2 diyabeti olan erkeklerin %84’ünde, 
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kadınların da %78’inderastlanmaktadır (74). Türkiye’de yapılan TEKHARF 

çalışmasında NCEP kriterlerine göre metabolik sendrom sıklığı 1990 yılında 

%24.4,2000 yılında ise %36.2 bulundu (75). 1997-1998 tarihlerinde TURDEP-I 

çalışması yapılmıştır. TURDEP-I’in tekrarlayıcı olan TURDEP-II ocak 2010-haziran 

2010 tarihleri arasında yapılmıştır. 

TURDEP II : Ocak-haziran 2010 tarihleri arasında 15 il 540 merkezde yapılan 

çalışmaya 20 yaş ve üzerinde 26499 kişi katılmış ve çalışma %92 katılım oranı ile 

bitirlmiştir.  TURDEP-I (1997-1998) den itibaren geçen 12 yıllık süreçte erişkin 

nüfusumuzun yaş ortalaması 4 yıl artmıştır. Ortalama kadın ve erkek boyu 1’er cm 

artmış; kadınlarda kilo 6 kg , bel çevresi 6 cm, kalça çevresi 7 cm artmış; erkeklerde 

kilo 8 kg, bel çevresi 7 cm, kalça çevresi 2 cm artmıştır. 

Türk erişkin toplumunda diyabet sıklığının  % 13,7 ‘ye ulaştığı görülmüştür. Kentsel 

ve kırsal diyabet sıklığı arasında çok anlamlı bir fark kalmamıştır. Bilinen diyabet ve 

yeni diyabet oranları yakındır (%45 ve %55). Diyabet sıklığı erkeklerde kadınlara 

göre  hafifçe daha düşük bulunmuş kadın ve erkek arasında çok anlamlı fark 

görülmemiştir. Erkeklerde açlıkta gizli diyabet, kadınlarda toklukta gizli diyabet 

oranı daha fazladır. Kentsel ve kırsal prediyabet arasında anlamlı fark kalmamıştır. 

Obezite sıklığı %32 bulunmuştur. Erkeklerde kilo fazlalığının kadınlarda obezitenin 

yaygın olduğu, genel olarak erişkin yaşlardaki Türk toplumunun 2/3’ü fazla kilolu 

veya obezdir. Hipertansiyon oranı %30’civarında olup  kentsel-kırsal ve erkek-kadın 

farkı kaybolmuştur.  Sonuç olarak Türkiye’de 12 yılda diyabet %90, obezite %44 

artmıştır. 

 

2.2.5. Patogenez: 

 

 Metabolik sendrom patogenezinde şu faktörler sorumlu tutulmaktadırlar: 

 Genetik faktörler 

 İnsülin direnci 

 Obezite 

 Hipertansiyon 

 Dislipidemi 

 Vasküler anormallikler 

 İnflamasyon 

 Hiperandrojenizm 
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 Ürik asit 

 Vitamin D eksikliği 

Bu faktörlerin bir kısmının direkt olarak, bir kısmının ise insülin direncine neden 

olarak metabolik sendrom patogenezinde rol oynadıkları düşünülmektedir (76). 

 

2.2.6.METABOLİK SENDROM BİLEŞENLERİ: 

 

2.2.6.1. İnsülin Direnci: 

 

   İnsülin direnci, normal konsantrasyondaki insülinin normalden daha az biyolojik 

yanıt oluşturması durumudur. Ya da insülinin metobolik etkilerine karşı direnç 

durumu olarak da adlandırılır. İnsülinin metobolik etkileri, endojen olarak üretilen 

glukozun baskılanması , periferik glukoz tutulumunun (ağırlıklı olarak kaslarda) ve 

glukoneogenezin uyarılması ve de yağ dokusundaki lipolizin baskılanması. 

   Normalde insülin  karaciğerde glukoneogenezi ve glikojenolizi inhibe ederek 

hepatik glukoz üretimini baskılar. Ayrıca glukozu kas yağ dokusu gibi periferik 

dokulara taşıyarak burada ya depolanmasını ya da enerji üretmek üzere okside 

olmasını sağlar. İnsülin direncinde  insülin karaciğer, kas ve yağ dokusundaki bu 

etkilerine karşı direnç oluşarak hepatik glukoz supresyonu bozulur. Kas ve yağ 

dokusunda da insülin arcılığı ile olan glukoz uptake’i azalır. Bu durumda oluşan 

insülin direncini karşılayacak ve dolayısıyla normal biyolojik yanıtı sağlıyacak kadar 

insülin salgısı artışı ile metabolik durum kompanse edilir. Böylelikle hipergliseminin 

önlenebilmesi için  beta hücreleri sürekli olarak insülin salgısını artırmaya yönelik  

bir çaba içerisine girer. Sonuçta normoglisemi sağlanırken insülin düzeylerinde de 

normallere göre 1.5-2 kat yüksek bir seviye oluşur.    (77) 

 Aşağıdaki Tablo-6 da Türk Endokrinoloji ve Metabolizma Derneğinin insülin 

direnci kriterleri verilmiştir. 
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Tablo: 6  Türk Endokrinoloji ve Metabolizma Derneği -MetS klavuzu-  2009 

 

 Endojen veya ekzojen insuline karşı biyolojik yanıtsızlıktır. Genetik faktorler, 

fetal malnutrisyon, fiziksel inaktivite, obezite ve yaşın ilerlemesi insulin 

direncine neden olur. 

 Sağlıklı populasyonda % 25, bozulmuş glukoz toleransında % 60 ve tip 2 

DM’si olanlarda % 60-75 oranında insülin direnci görülür. 

 Bu direnç, ö glisemiyi sağlayabilmek icin hiperinsulinemiyle karşılanmaya 

çalışılır. 

 İnsulin direnci genelde hiperinsülinemiyle birliktedir, fakat her zaman 

hiperglisemiyle birlikte seyretmez. Hiperglisemi, insülin direncinin ileri 

evresidir. 

  Altın standart tanı yontemi, öglisemik insülin klemp testidir. Pahalı ve 

zahmetli bir test olup, klinik pratikte kullanılmaz. 

 Klinik pratikte en sık kullanılan yontem HOMA formuludur. Normal 

bireylerde HOMA değeri 2.7’den düşük olarak bildirilmektedir, 2.7’nin üzeri 

ise değişik derecelerde insülin direncini yansıtır.  

[HOMA: açlık insülini (μu/ml) x açlık plazma glukozu (mg/dl) / 405)]  

 

 

2.2.6.2. Diyabetes mellitüs: 

 

Türk Endokrinoloji ve Metabolizma Derneğinin tanı klılavuzu Tablo 7 de verilmitir. 
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Tablo: 7 Türk Endokrinoloji ve Metabolizma Derneği – D.Mellitus kılavuzu-  

2009 

• Her ne kadar tüm tip 2 diyabetiklerde insülin direnci olmasa da, aşikar DM veya 
bozulmuş  glukoz toleransı varlığı metabolik sendromun tanı kriterlerinin ilk 
basamağını karşılar,  ayrıca insülin direncinin olması aranmaz. 
 
• Diabetes mellitus tanı kriterleri: 
       A. Açlık plazma glukoz değerlerine gore; 
            Açlık plazma glukozu <100 mg/dl = normal 
            Açlık plasma glukozu 100-125 mg/dl = bozulmuş açlık glukozu (BAG) 
            Açlık plazma glukozu ≥126 mg/dl = diabetes mellitus 
 
       B. OGTT değerlerine gore; 
            2. saat plazma glukozu <140 mg/dl = normal 
            2. saat plazma glukozu 140-199 mg/dl = bozulmuş glukoz toleransı (BGT) 
            2. saat plazma glukozu ≥ 200 mg/dl = diabetes mellitus 
 
• Bozulmus açlık glukozu ve bozulmuş glukoz toleransı olan kişilerde aşikar diabetes 
mellitus gelişme riski artmıştır ve bu hastalar “pre-diyabet” olarak tanımlanmaktadır. 
 
• Tokluk hiperglisemisi, bağımsız bir kardiyovasküler risk faktoru olarak kabul 

edilmektedir. 

 

2.2.6.3. Hipertansiyon: 
 

 Esansiyel hipertansiyonlu hastaların %25’de insülin direnci bulunmaktadır (94). 

İnsülin böbrek üzerine etkisini özellikle çıkan henle kulpunun kalın kolunda ve distal 

kıvrımlı tübüle bağlanarak göstermektedir (95). İnsülinin santral sempatik aktiviteyi 

arttırıp, böbrekten su ve tuz tutulumunu uyarmasıyla beklenen hipertansif etkisi, 

normal fizyolojik koşullar altında oluşturduğu periferik vazodilatasyona bağlı 

hipotansif etkisiyle dengelenmiştir. İnsulin direnci varlığında, periferik vazodilator 

etkisine de direnç geliştiği için dengelenememiş vazopressor etkisiyle hipertansiyon 

oluşturduğu düşünülmektedir. 

 

2.2.6.4. Dislipidemi: 

 

Metabolik sendrom’da triglışerid ( 150 mg/dl) ve küçük-yoğun LDL yükşek, HDL-

kolesterol (kadında 50 mg/dl, erkekte á 40 mg/dl)  düşük iken, LDL-kolesterol 

genellikle artmamıştır. Hipertrigliseridemi ve HDL düşüklüğü kardiyovasküler 

hastalık riskini arttırır. 



 
 

20 

 

2.2.6.5. Obezite (ve bel çevresi): 

 

Artmış bel çevresi metabolik sendrom tanısında kullanılmaktadır (100,101). 

Abdominal obezlerde genellikle insülin direnci oluşmaktadır.Abdominal obezlerde 

insülin direnci ile metabolik sendrom arasındaki ilişki, alt obeziteye kıyasla daha 

güçlü bir korelasyon göstermektedir (101). Kalıtsal olarak insülin direnci olan Güney 

Asyalı kişilerde hafif veya orta derecede total obezite metabolik sendrom 

gelişmesine yetmektedir (102). Ayrıca insülin direnci olmayan kişilerde belirgin 

abdominal obezite oluşursa metabolik sendrom gelişebilmektedir. Bu bulgular 

vücuttaki yağ dağılımının özellikle abdominal bölgede olmasıyla, metabolik sendrom 

etyolojisinde önemli rol oynadığı fikrini desteklemektedir (103). 

Obezlerde yağ hücresi lipoproteinlipaz aktivitesi, obez olmayanlara göre çok 

yükşektir. Bu nedenle yağ asitlerinin trigliserit şeklinde depolanması 

artmiştır(107,116). Yağ hücresinin 3 ana görevi vardır: 

1.Metabolizma fazlası enerjiyi, trigiseritlere cevirerek depolamak 

2.İhtiyaç durumunda depo trigliseritleri yağ asidine dönüştürerek 

kana vermek 

3.Sinirsel ve hormonal yolla metabolik kontrolu sağlamak 

Yağ hücrelerinden enerjinin, salgıladığı hormon ve sitokinlerinin dolaşıma 

geçişi hormonsal sinyallerle kontol edilir. Yağ hücresine insülin, adrenalin, 

noradrenalin ve kortizol gibi maddeler etki ederek onun fonksiyonunu 

düzenlerler(117,119). Yağ hücresinden salgılanan leptinin keşfiyle yağ hücresinin 

sinir sistemini etkilediği de saptanmıştır (108,110,122). Çünkü leptin reseptörü, en 

çok besin alımının kontrolü ile ilgili merkezlerde (hipotalamusta) 

bulunmuştur(107,108,116). Yağ dokusu bir endokrin organ olarak da görev 

yapmaktadır. Yağ hücresinden leptin den başka, resistin, tümör nekrosis faktör-alfa 

(TNFa ), Adiponektin, Adipsin, Interlökin-6 ( I L -6), Plazminojen aktivatör protein-

1 ( P A I -1), Transforming büyüme faktörü-beta (TGF b ), Anjiotensinojen, 

Asilation-stimülating protein (ASP), Insülin benzeri büyüme faktörü(IGF-I), 

Prostoglangin-I 2 (PGI 2 ), Prostoglandin-F2alfa (PGF2a ) gibi çok sayıda protein 

salgılandığı saptanmıstır. Yağ hücresine etki eden hormonlar ve salgılanan ürünler 

tablo 8 de verilmiştir. 
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Tablo-8:Yağ hücresine etki eden hormonlar ve salgılanan ürünler 

(104,105,106,109,115,117,118,121,123,124) . 

 

 
 

Yağ hücresinden salgılanan TNFa , resistin, adiponektin; PPARg ’nın 

transkripsiyonel olarak kontrolü altındadır ve beslenme ile obezite arasındaki ilışkiyi 

düzenler. Yağ hücresi ile karaciğer hücrelerinde, glukoz ve yağ asitlerinden trigliserit 

sentezi (lipogenez) ve depolanması insülin tarafından stimüle edilir. İnsülin yağ 

hücresinde yağ hücre membran lipoprotein lipaz aktivitesini ve hücre içine yağ asidi 

girisini arttırır. Yağ hücresinde trigliseritlerin yıkımı (lipoliz) adrenalin ve 

noradrenalinin hormon duyarlı lipaz enzimini aktive etmesiyle olur. Böylece yağ 

asitlerinin dolaşıma geçmesi saglanır. Egzersizde ve stres halinde plazma serbest yağ 

asidi miktarı 5-8 kat artar. Yağ asitlerinin kana geçmesini uyaran ve sağlayan diğer 

maddeler arasında büyüme hormonu, kortizol, tiroksinde sayılabilir. Yağ hücresine 

lipolitik ve lipojenik etkide bulunan maddeler tablo 9 da verilmiştir. 
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Tablo-: 9 Yağ hücresine lipolitik ve lipojenik etkide bulunan maddeler (111,112) 

 
Yağ dokusu ve salgıladığı maddeler ile ilgili genel bilgilere bir bakacak olursak; 

 Yağ dokusu bir endokrin organ gibi sitokin üretimi ile sempatik sistem 

stimülanı olarak çalışır. 

 Yağ dokusunda leptin, TNFa ve IL-6 üretimi noradrenalin ve adrenalin 

tarafından düzenlenir. 

 Leptin, adiponektin ve resistin sadece yağ dokusundan salgılanır. 

 Yağ hücresinden salgılanan TNFa ve IL-6 lenfositlerdende salgılanır. 

 Yağ hücresinden salgılanan TNFa , IL-6, leptin fonksiyonel ve yapısal 

benzerlikler gösterirler: 

 1.Reseptörleri benzer olup hücre içi JAK/STAT yolagını kullanır. 

 2.Büyüme faktörü özelligindedir. 

 3,Plazmada belirli bir kan seviyesi olustururlar. 

 Obezlerde leptin, resistin, TNFa ve IL-6 plazma düzeyleri artarken 

adiponektinin azalmaktadır. 

 Resistin, TNFa hücrelerde glukoza karşı toleransı bozarken leptin ve 

adiponektin hipoglışemi oluşturmaktadırlar. 

 Leptin, IL-6, TNF a , ASP, IGF-1, PG, Aguti protein gibi yağ hücresinden 

salgılanan maddelerin yağ hücresi membranında da reseptörleri vardır. 

(104,105,107) 
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2.2.6.5.1. Yağ Hücresi Salgı Ürünleri: 

 

2.2.6.5.1.1. Adiponektin: 

 

Adipoz doku tarafından sentezlenen 247 aminoasitten oluşan ve 30 kDa 

büyüklüğünde olan adiponektin, diğer isimleriyle; GBP28, adipoQ, ACRP30 

kollagen VIII ve kompleman C1 benzeri bir plazma proteinidir. Koroner arter 

hastalıgında plazma adiponektin düzeylerinin düşük olduğu bildirilmiştir. Ayrıca 

erkek bireylerde, kan basıncı yüksek olduğunda, obezite ve tip II diabetes mellitus 

gibi kardiyovasküler hastalıga ilişkin bazı risk faktörleri ile de ilışkili 

bulunmuştur(131,132,138,144). Klinik Çalışmalar; Plazma adiponektin düzeylerinin 

yalnızca obez hastalar arasında değil (131), aynı zamanda tip 2 diabetes mellitus 

(137) ve koroner arter hastalıgı (133) gibi sıklıkla obezite ile ilişkili olan bazı 

hastalıklarda da azaldığı gösterilmiştir. plazma adiponektin konsantrasyonlarının; 

plazma glukozu, insülin ve triglışerid düzeyleri ve vücut kütle indeksi ile negatif; 

plazmadaki HDL kolesterol düzeyleri ile pozitif korelasyon gösterdiği 

belirlenmiştir(137).  

 

2.2.6.5.1.2. Leptin 

 

Leptin; yağ hücresinden salgılanan ve negatif feedback mekanizma ile hipotalamusa 

etki ederek besin alımını baskılayan ve enerji harcanmasını arttıran hormondur. 

Leptinin fizyolojik etkileri: (104,105,107,109,1117,126,127,129) 

 1.Istah ve vucut agırlıgının düzenlenmesi(hipotalamusa etkiyle) 

 2.Değişik hücreleri, sitokin gibi, Ob-Rb aracılıgı ile stimüle ederek 

proliferasyon, faklılaşma, canlılık, fagositozu arttırır. 

 3.Kan basıncı homeostazisinde NO salgılanmasını baskılar, ayrıca sempatik 

aktiviteyi arttırarak etkin olur. 

 4.Hipotalamo-Hipofiz-Gonadal aks da üreme için enerji depolamaya aracılık 

eder. 

 5.Anjiogenezisi stimüle eder,yara iyilesmesini uyarır hematopoez ve immün 

sistemi modüle eder. 

 6. Yüksek dozlarda renal tübüler hücrelerde diürez ve natriürezi arttırır. 
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2.2.6.5.1.3. Resistin: 

 

Resistin yağ hücresinde bol miktarda bulunan ve salgılanan hormon olup, obezite ve 

tip II diyabet ile bağlantılıdır. (106,117,118,120). Resistin negatif feedback 

mekanizma ile periferik etki ederek vücut yağ kitlesini düzenliyor olabilir (106).  

 

2.2.6.5.1.4. IL-6: 

Yağ hücresinden salgılanan insülin duyarlılıgını etkileyen sitokinlerdendir. IL-6 bir 

çok immun hücre (fibroblast, lökositler, endokrin hücreler, miyositler, endotel 

hücreler) tarafından üretildigi gibi yağ hücresinden de diğer hücrelere oranla daha 

fazla üretilir. IL_6 yağ hücre fonksiyonlarını otokrin ve parakrin olarak düzenler 

(115,126). Viseral yağ hücresinden salgılanan IL-6 portal yolla karaciğere ulasarak 

hepatik trigliserid oluşumunu ve sekresyonunu, prokoagülan madde sentezini arttırır. 

Hipertriglışeridemiye neden olmaktadır. Viseral yağ dokusu deri altı yağ dokusuna 

oranla 2-3 kat daha fazla IL-6 üretir (107). Plazmada vücut yağ kitlesiyle orantılı 

şekilde bulunur. 

 

2.2.6.5.1.5. TNFa: 

 

Ilk kez makrofajlardan salgılandığı saptanan, immun mekanizmaları ayarlayan TNFa 

yağ hücresinden de salgılanan bir sitokindir (107,128). TNFa hedef dokuların 

insülin’e olan duyarlılığına etki eder (104,115,117,129). Dolasımdaki kısmının en 

büyük kaynagı yağ dokusudur. Viseral yağ dokusunda üretimi deri altı yağ dokusuna 

göre 67 kat daha azdır. Obezlerde kilo kaybıyla miktarı azalır. Yağ hücre 

kültürlerinde insülin’in etkisini bloke ettiği görülür (107,109,120).  

 

2.2.6.5.1.6. Adipsin 

 

Yağ hücresinden salgılanan serin özellikli, insan da kompleman faktör-D olarak 

bilinen bir sitokin proteindir. Yağ dokusu metabolizması ve kompleman yolları 

arasındaki ilişkiyi sağlar (104,107). 
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2.2.6.6. Koroner Arter Hastalığı: 
 
Metabolik sendrom erken oluşan atheroskleroz icin risk faktoru olarak kabul 

edilmektedir. Metabolik sendromlu hastalarda KAH riski 3 kat artmıştır. 

 Kardiyovaskuler mortalite metabolik sendromlu hastalarda %12 iken, metabolik 

sendromu olmayanlarda bu oran %2.2 dir. 

 

2.2.6.7. Non-alkolik Karaciğer Yağlanması: 

 

İnsulin direnci karaciğerde basit yağ birikiminden (hepatosteatoz), transaminaz 

yüksekliği (steatohepatit), hatta siroza kadar uzanabilen bir seyir izler. Obezlerin % 

75’inde hepatosteatoz, % 20inde steatohepatit, % 2’sinde siroz gozlenir (146). 

 

2.2.6.8. Polikistik Over Sendromu: 

 

İnsulin direnci ile ortaya çıkan kronik anovulasyon ve hiperandrojenizmle 

karekterizedir. % 40 olguda bozulmuş glukoz toleransı veya aşikar DM gorulur 

(147,148). Erken yaşlarda kardiyovasküler hastalık görülme riski artmıştır (149,150). 

 

2.2.6.9. Subklinik İnflamasyon 

 

MetS’un düşük dereceli sistemik bir inflamatuar süreç olduğuna ve immün sistemin 

aktivasyonuna dair ipuçları bulunmaktadır. Akut faz proteinlerinin sentezleri IL- 6 ve 

TNF - α gibi sitokinlerin uyarısı altında gerçekleşir. C-reaktif protein düzeyleri, 

abdominal obezite, trigliserid yüksekliği, HDL-düşüklüğü ve kan glukozu gibi 

metabolik sendrom bileşenleriyle korelasyon gosterir. Bu akut faz cevabının, 

zeminde varolan bir subklinik inflamasyonu yansıttığı ve bu sürecin progresif olarak 

DM ve ateroskleroz gelişiminden, hatta plak rüptüründen sorumlu olduğu 

düşünülmektedir (151,152 ). 

 

 

 

2.2.6.10. Endotel Disfonksiyonu: 
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Vasküler endotel, normal koşullar altında birbirini dengeleyen vazodilator (nitrik 

oksit) ve vazokonstriktor (anjiyotensin II) faktörler salan aktif endokrin bir organdır. 

Vaskuler endotelin bu iki fonksiyonu arasındaki dengenin kaybı endotel disfonksiyonu 

olarak tanımlanır (156). Metabolik sendromun klinik belirtileri ortaya çıkmadan önceki 

dönemlerde endotel disfonksiyon geliştiği gösterilmiştir (153). Endotel disfonksiyonunun 

tayini için en sık başvurulan noninvazif yöntem, brakiyal   arter   de akıma bağlı 

dilatasyonun doppler US ile ölçümüdür. 

 

2.2.6.11. Hiperkoagülabilite: 

 

İnsülin direnci; plazminojen aktivator inhibitor-1, koagülan sistem bileşenleri (faktör-VII, 

faktör-VIII ve von-Willebrand faktör) ve fibrinojen düzeylerini yükselterek makrovaküler 

hastalık riskini arttırır (153,154). 

 

 
2.2.7. METABOLİK SENDROM TANI KRİTERLERİ: 
 

 
Çesitli organizasyonlar metabolik sendromu klinik pratige sokmak için, sendromun 

tanısı yönünde basit kriterleri formülüze ettiler(Tablo 10) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Tablo:10: Farklı kurumların Metabolik Dendrom tanı kriterleri: 
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 WHO 

(1998) 

EGIR 

(1999) 

ATPIII 

(2001) 

AACE 

(2003) 

IDF 

(2005) 

Kullanılan 

Terim 

Metabolik  

Sendrom 

İnsülinDirenci 

Sendromu 

Metabolik  

Sendrom 

İnsülinDirenci 

Sendromu 

Metabolik  

Sendrom 

Zorunlu 

Kriter 

Glukoz 

intoleransı,DM 

ve/veya insülin 

direnci 

İnsülin direnci 

     Veya 

hiperinsülinemi 

 Özel risk faktörlerinden 

En az biri 

Santral obezite 

(etnik-spesifik cutoff 

değerleri) 

Ek  

Faktörler 

Aşağıdaki 6 

faktörden 2 veya 

daha fazlası 

Aşağıdaki 4 

faktörden 2’si 

Aşağıdaki 5 faktörden 

3 veya daha fazlası 

Aşağıdaki faktörlerden 2 

veya daha fazlası 

Aşağıdaki 4 

faktörden herhangi 

2’si 

Vücut 

Ağırlığı 

Abdominal obezite 

Bel/kalçaoranı: 

>0.9erkek 

>0.85kadın 

Ve/veya  

BMI>30kg/m2 

Santral obezite: 

Bel çevres 

≥94cm erkek 

≥80cm kadın 

Abdominal obezite 

Bel çevresi 

>102cm erkek 

>88cm kadın 

  

Lipid Yükşek TG 

(≥150mg/dl) 

ve/veya 

düşük HDL: 

(<35mg/dl 

erkek,<39mg/dl 

kadın) 

Dislipidemi: 

TG>177mg/dl 

HDL <40mg/dl 

Veya 

Dislipidemi için 

tedavi alması 

Yükşek TG 

≥150mg/dl 

veya yükşek TG için 

tedavi alması 

düşük HDL:<40mg/dl 

erkek,<50mg/dl kadın 

veya düşük HDL için 

tedavi alması 

TG >150mg/dl, 

HDL:<40mg/dl erkek 

<50mg/dl kadın 

Yükşek TG 

≥150mg/dl 

veya yükşek TG için 

tedavi alması 

düşük 

HDL:<40mg/dl 

erkek,<50mg/dl 

kadın veya düşük 

HDL için tedavi 

alması 

Kan 

Basıncı 

Yükşek KB: 

SKB:≥160mmHg 

DKB:≥90mmHg, 

Daha sonra 

≥140/90mmHg 

olarak modifiye 

edildi. 

Yükşek KB: 

SKB≥140mmHg 

DKB≥90mmHg 

Veya 

hipertansiyon için 

tedavi alması. 

Yükşek KB: 

SKB≥135mmHg 

DKB≥85mmHg 

Veya hipertansiyon 

için tedavi alması. 

Yükşek KB: 

SKB>130mmHg 

DKB>85mmHg 

 

Yükşek KB: 

SKB≥135mmHg 

DKB≥85mmHg 

Veya hipertansiyon 

için tedavi alması 

Glukoz Zorunlu kritere 

bakınız 

Hiperglışemi: 

Açlık plazma 

glukozu: 

≥110mg/dl, no-

diyabetik 

Yükşek açlık 

glukozu: 

≥110mg/dl 

Veya yükşek glukoz 

için 

Plazma glukozu: 

Açlık plazma glukozu: 

110-125mg/dl 

OGTT(75gr) 2.saat: 

140-200mg/dl 

Yükşek açlık 

glukozu: 

≥100mg/dl 

Veya eski tip 2 DM 

tanısı 

Diğer Mikroalbüminüri     

 

 

 

2.2.8. TEDAVİ: 
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 Türkiye Edokrinoloji ve Metabolizma Derneğinin Metabolik Sendrom 

Klavuzundaki Tedavi Önerisi: 

 

Metabolik sendrom tedavi hedefleri; insülin direncine neden olan risk faktorlerinin 

yaşam şekli değişiklikleri ile kontrol altına alınması ve gerekli koşullarda klinik 

hedeflere ulaşmak amacıyla ilaç tedavisinin başlanmasıdır. Yaşam tarzı değişikliği 

dışında, metabolik sendromu tedavi edebilecek tek bir ajan söz konusu değildir. En 

uyuun tedavi yontemi, kilo kaybının temini ve düzenli egzersiz için yaşam şekli 

değişikliğinin sağlanması, sağlıklı beslenme ve sigaranın kesilmesidir. 
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Tablo: 11 Türkiye Edokrinoloji ve Metabolizma Derneğinin Metabolik Sendrom 

Klavuzundaki Tedavi Önerisi 
Kilo kaybı • %5-10’luk kilo kaybı bile metabolik sendromun tüm bileşenlerini kontrol altına alabilir. 

• %7’lik kilo kaybı ile birlikte düzenli fizik aktivite 4 yıl içinde Tip 2 DM gelişme riski %50 
azaltmaktadır. 
• Total kalorinin % 10’undan azı poliansatüre, % 20’sinden azı ise monoansatüre yağlardan 
oluşmalıdır. Karbohidratlar total kalorinin %50-60’ını, proteinler ise %15’ini oluşturmalıdır. 
Diyet 20-30 gram kadar lif içermelidir. 
• Diyet önerilerine uyum için davranış tedavisi ve uzun sureli takip gerekir. 

 

Fizik aktivite 

• Düzenli fizik aktivite insulin direncini düzelterek glukoz, lipid ve kan basıncı kontrolünü 
sağlar ve kardiyovasküler fonksiyonları düzeltir. 
• Kilo alımının engellenmesi için düzenli olarak hergün 45-60 dakika fizik aktivite 
yapılmalıdır. Kardiyovasküler risk azalması icçn ise günde 10000 adım atılması önerilmektedir 

 

 

 

İnsulin direnci 

• Metformin insülin direncini düzeltir. Anti-hiperglışemik etkilerine ek olarak iştahı azalttığı 
için kilo kaybı sağlar. Serum lipidleri üzerinde olumlu etkileri vardır. Değişik dokularda 
kanser gelişimini azaltmaktadır. 
• Glitazonlar ise PPAR-g reseptörlerinin aktivasyonunu sağlayarak insülin direncini 
düzeltirler. Lipidler üzerinde olumlu etkileri vardır. Subkutan yağ dokusunda artış 
oluşturmasına karşın visseral yağ dokusunda artış yapmazlar. Ödem ve kilo alma gibi yan 
etkileri vardır.Kalp yetmezliğinde kullanılmamalıdır. Koroner arter hastalığı ve osteoporozu 
olanlar dikkatle izlenmelidir. 
• DM olmayan metabolik sendromlu hastalarda metformin ve glitazonların kullanımı için 
ülkemizde henüz onay yoktur. 

 

 

Tip 2 diabetes 
mellitus 

• Metabolik sendromlu hastalarda diabetes mellitüsün tedavisinde ilk seçilecek ilaçlar insülin 
direncini azaltanlar olmalıdır. Hedeflenen glisemik kontrolün sağlanamaması durumunda diğer 
ilaçlarla kombinasyon tedavilerine geçilebilir. 
• Metformin ve akarboz hariç tip 2 DM tedavisinde kulllanılan ilaçların kilo alımına neden 
olabileceği unutulmamalıdır. 

 

 

Dislipidemi 

• Fibratlar serum trigliseridlerini azaltıp, HDL’yi yükselterek kardiyovasküler risk faktorlerini 
kontrol ederler. 
• Aşikar DM ve KAH varlığında statinler hedef LDL düzeyine ulaşmada etkilidirler. 
• HDL düşüklüğünü kontrol etmede sigara kesilmesi ve düzenli egzersiz en etkili yöntemdir 

 

Obezite 

• Yaşam tarzı değişikliği ile ilk 3-6 ayda %5-10 kilo kaybı sağlanamazsa sibutramin ve/veya 
orlistat kullanılabilir. 
• Morbid obez olgularda cerrahi tedavi uygulanabilir. 

 

 

 

Hipertansiyon 

• Diyette tuz kısıtlanmalıdır. 
• ACE inhibitorleri ve anjiotensin II reseptor antagonistleri insülin sensitivitesini artırdıkları ve 
Tip 2 DM gelişimini önlediklerinin yanısıra kardiyoprotektif ve renoprotektif etkileri 
nedeniyle metabolik sendromda kullanılırlar. 
• Kalsiyum kanal blokerleri ve alfa-blokerler metabolik sendromun diğer bileşenleri uzerinde 
olumsuz etki göstermeden hipertansiyonu kontrol ederler. 
• Tiazid diüretiklerin dislipidemik ve hiperglisemik yan etkileri, beta-blokerlerin ise kilo 
alımına neden olmaları ve HDL düşüklüğüne yol açmaları tedavide göz önünde 
bulundurulmalıdır. 

Antiinflamatuar 
tedavi 

• Aşikar tip 2 DM veya koroner arter hastalığı gelişmiş tüm bireylerin asetilsalisilat (75-150 
mg/ğun) kullanması önerilmektedir. 

  

Gastrointestinal Sistemin sık görülen hastalığı olan GÖRH’ün ve kıtalar arası 

epidemi olarak kabul edilen MetS’un erişkin toplumlarda sıklıklarının giderek 

artması göz önüne alındığında GÖRH ve MetS’ arasında ilişki olup olmadığını 

araştırmak ve GÖRH’ün MetS’un bir parçası olup olmadığını belirlemek için bu 

çalışmayı planladık.  

 

 



 
 

30 

3. MATERYAL VE YÖNTEM: 

 

Bu çalışma retrospefik bir çalışmadır. Ekim 2006- şubat 2011 tarihleri arasında 

Kocaeli Üniversitesi Gastroenteroloji Bölümü reflü polikliniğine reflü semptomları 

ile başvuran ve gastroözofagial reflü tanısı konulan hastalar alındı. Bu hastalarda 

metabolik sendrom kriterleri araştırıldı. Bu hastalarda 8-10 saat açlıktan sonra kanda 

glukoz, insülin (µm/ml) , c-peptid(µm/ml), HbA1c (%), total kolesterol (mg/dl), LDL 

(mg/dl), HDL (mg/dl), Trigliserid (mg/dl) düzeylerine bakıldı. Poliklinik şartlarında 

hastaların boyu (metre), kilosu (kg), bel çevresi (cm) ölçüldü. VKİ (vücut kitle 

indeksi) kilogram olarak ağırlığın metre cinsinden boyun karesine bölünmesiyle elde 

edildi (kg/m2).  İnsülin direnci hesaplanırken klinik pratikte en çok kullanılan 

HOMA formülü kullanıldı [ HOMA: Açlık insülin (µu/ml) x açlık plazma glukozu 

(mg/dl) / 405 ve 2,7>insülin direnci var demektir]. Amerikan Erişkin Tedavi Paneli 

III (ATP III-2011) metabolik sendrom tanımlanması kullanıldı. Abdominal obezitede 

ATP III’de yer alan bel çevresi >102cm erkek, >88cm kadın yerine 2009 yılında 

Türk Endokrinoloji Derneğinin MetS kriteri olarak belirlediği Avrupa standartları 

(kadın>80cm, erkek>94cm) alındı. Hipertrigliseridemi için ≥150mg/dl veya tedavi 

alması, düşük HDL için (<40mg/dl erkek, <50mg/dl kadın), yüksek kan basıncı için 

(SKB:≥130mmHg, DKB≥85mmHg), yüksek açlık glukozu olarak (AKŞ≥110 veya 

tedavi alması) olarak değerlendirildi. 

 

3.1. ARAŞTIRMA EVRENİNİN SEÇİMİ: 

 

Ekim 2006- şubat 2011 tarihleri arasında Kocaeli Üniversitesi Gastroenteroloji 

Bölümü reflü polikliniğine reflü semptomları ile başvuran ve gastroskopileri olan ve 

bunlara göre gastroözofagial reflü hastalığı tanısı konulan   proton pompa inhibitörü 

kullanmayan hastalar alınmıştır. Kontrol grubu ise Ocak 2012- haziran 2012 tarihleri 

arasında Kocaeli Üniversitesi Gastroenteroloji polikliniğine dispeptik yakınmalarla 

başvuran, reflü semptomları olmayan, üst GİS endoskopisi yapılmış ve hiatal hernisi 

olmayan hastalar arasından alınmıştır.  
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3.2. BİREYLERİN BELİRLENMESİ: 

 

18 yaş üstü erişkin hastalar alınmıştır. Gastrointestinal cerrahi geçirenler, gebeler ve 

malignitesi olan hastalar çalışma dışı bırakılmıştır. 

 

3.3. İSTATİSTİKSEL ANALİZLERİN BELİRLENMESİ 

 

Reflü ve kontrol gurubu için elde edilen veriler SPSS 13.0 analiz edildi. Sürekli 

değişkenlerin dağılımının normal olup olmadığı Kolmogorov Smirnov kullanılarak 

test edildi. Reflü hasta gurubu ile kontrol gurubu arasındaki karşılaştırmalarda 

dağılımı normal olan sürekli değişkenler için simple t testi, her iki gruptaki kategorik 

veriler Ki-kare testi kullanılarak karşılaştırıldı. Reflü hastaları eroziv (özofajitli) ve 

noneroziv (NERH) reflü hastaları olmak üzere ikiye ayrıldı. Kontrol gurubu ile 

normal dağılımlı sürekli değişkenler One-Wy ANOVA testi, dağılımı normal 

olmayan sürekli değişkenler için Kruskal Wallis testi kullanıldı. Kruskal Wallis testi 

sonucunda anlamlı bulunan veriler için Mann-Whitney U testi ile ikişerli 

karşılaştırmalar yapılarak Bonferroni düzeltmesi uygulandı. Üç gruptaki kategorik 

veriler Ki-kare testi ile karşılaştırıldı. Anlamlı çıkan veriler için Fisher Exact testi 

kullanılarak yapılan ikişerli karşılaştırmalarda Bonferroni düzeltmesi uygulandı. 

P<0,05 anlamlı kabul edildi.  
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4. BULGULAR: 
 
 
4.1. REFLÜSÜ OLAN HASTA GRUBU İLE KONTROL GRUBUNUN 
KARŞILAŞTIRILMASI 
 
 
Gastroesophageal reflü hastalığı tanısı konulan yaş ortalaması 45,6 olan 75 reflü 

hastası ile yaş ortalaması 39,63 olan 41 kontrol grubu arasında yaş ve cinsiyet 

açısından istatistiksel olarak anlamlı fark izlenmedi. (tablo:12) 

 
Tablo: 12 Reflü hastaları ile kontrol grubu arasında yaş ve cinsiyet  karşılaştırılması 
 
 KONTROL(n:41) REFLÜ(n:75) P değeri 

Yaş (yıl) 39,63 45,65 0,6* 

Cinsiyet  

(erkek /kadın) 

17(%41,5)/24 (%58,5) 36(%48 / 39 (%52) 
 

0,499** 

*:Kruskal Wallis Testi 
**:Ki-kare Testi 
 

 
Her iki grupta (reflü-kontrol) VKİ (vücut kitle indeksi), bel çevresi ve laboratuar 

parametreleri karşılaştırıldığında reflü hastalarında kontrol grubuna göre VKİ, bel 

çevresinin daha fazla olduğu, TKL veTG düzeylerinin kontrol grubuna göre reflü 

hastalarında anlamlı olarak yüksek olduğu bulundu. (tablo: 13) 
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Tablo:13  Reflü hastaları ve kontrol grubunda VKİ, bel çevresi ve laboratuar 

parametrelerinin karşılaştırılması. 

 KONTROL(n:41) REFLÜ (n:75)      P değeri 
 

VKI (kg/m²) 26,9±6,1 27,9±4,4 
 

0,040* 

Bel çevresi (cm) 94,6±13,1 98,0±9,2 
 

0,001* 

LDL (mg/dl) 114±36 
 

127±38 0,719* 

TKL(mg/dl) 178 (102-288) 
 

201(124-356) 0,015** 

HDL (mg/dl) 44,5 (27-78) 
 

46,5 (25-82) 0,156** 

TG(mg/dl 115(50-372) 
 

138(37-369) 0,017** 

AKŞ (mg/dl) 93 (69-134) 
 

95(78-119) 0,058** 

HOMA 1,96 (0,45-7,31) 
 

2,36 (0,41-7,82) 0,59** 

*:   Independent Sample T Testi 
**: Mann-Whitney U Testi 
VKİ: vücut kitle indeksi, LDL: düşük yoğunluklu lipoprotein, HDL: yüksek 
yoğunluklu lipoprotein, TKL: total kolesterol, TG: trigliserid, AKŞ: açlık kan şekeri, 
HOMA: insülin direncini hesaplanan formül. 
 
Reflü hastaları ve kontrol grubunda diyabet, hipertansiyon, yüksek bel çevresi, 

metabolik sendrom olup olmamasına göre yapılan karşılaştırmada reflü hastalarında 

hipertansiyon ve yüksek bel çevresi daha sık olduğu saptandı. (tablo: 14 ) 

Tablo: 14  kontrol grubu ile hasta grubu arasındaki  diyabet, hipertansiyon, insülin 
direnci,yüksel bel çevresi, metabolik sendrom var olup olmadığının karşılaştırılması.           
 
 KONTROL (n:41) 

 
HASTA (n:75) P 

değeri* 
Diyabet (var/yok) 2-49 (%4,9-%95,1) 

 
9-65 (%12,2-%87,8) 0,203 

Hipertansiyon(var/yok) 1 (%2.4) -40(%97,6) 
 

13(%17.6)-62(%82,4) 0,017 

İnsülin direnci(var/yok) 10/30  (%25-%75) 19-48 (%28,4-%71,6) 0,705 
 Artmış Bel 
çevresi(var/yok)  

26-15 (%63,4-
%36,6) 

64-11 (%85,3-%14,7) 0,007 

Metabolik 
sendrom(var/yok) 

10-31 (%24,4-75,6) 20-55 (%26,7-%73,39) 0,789 

*Ki-kare Testi 
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4.1. KONTROL GRUBU İLE NERH (NON ERZİV REFLÜ HASTALIĞI) ve 

EROZİV REFLÜ HASTALIĞI (ÖZOFAJİTLİ) OLAN GRUPLAR ARASINDA 

KARŞILAŞTIRMA 

 

Reflü hastaları kendi içerisinde NERH (noneroziv reflü hastalığı) ve eroziv reflü 

hastalığı (özofajitli) olarak 2 gruba ayrılıp kontrol grubu ile karşılaştırıldığında 3 

grup arasında yaş ve cinsiyet açısından fark izlenmedi. (tablo:15 ) 

 
Tablo:15  kontrol-NERH- özofajitli hasta grublarının yaş ve cinsiyet dağılımının 
karşılaştırılması.   
 
 KONTROL(n:57)  NERH (n:18) ÖZOFAJİT(n:41) P  değeri 
Yaş (yıl) 41 (23-87) 44 (24-58) 

 
43 (22-60) 0,166* 

Cinsiyet 
 (E/ K)             

17(%42)/24(%58) 5(%28)/13(%72) 31(%54)/26(%46) 0,113**  
 

*:Kruskal Wallis Testi 
**:Ki-kare Testi 
 
 
Yine 3 grupta VKİ (vücut kitle indeksi), bel çevresi ve laboratuvar parametreleri 

karşılaştırıldığında; VKİ (vücut kitle indeksi), bel çevresi için anlamlı fark izlenmedi. 

Laboratuar parametrelerinden 3 grup arasında TG, TKL anlamlı fark izlendi. Anlamlı 

fark izlenen TG, TKL hangi gruplar arasında fark olduğunu tespit etmek için Mann-

Whitney U Testi kullanılarak ikişerli karşılaştırmalar yapıldı. Bonferoni düzeltmesi 

ile TKL de sadece kontrol grubu ile özofajitli hastalar arasında sınırda anlamlı fark 

izlendi (p=0,018). TG de bonferoni düzeltmesi ile sadece kontrol gurubu ile özofajitli 

hastalar arasında anlamlı fark izlendi (p=0,012). (tablo: 16) 
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Tablo: 16 kontrol grubu- NERH- özofajitli hasta gruplarınında VKİ, bel çevresi, 
laboratuar parametrelerinin karşılaştırılması 
 
 Kontrol (n:41) NERH (n:18) Özefagit (n:57) P değeri 
VKI(kg/m²) 26,95±6,14 27,47±4,9 28,11±4,25 0,535+ 

 
BEL 
ÇEVRESİ(cm) 

94,6±13,1 97,4±9,8 98,2±9,1 0,252+ 

LDL(mg/dl) 115±36 129±44 126±36 0,233+ 
 

TKL(mg/dl) 
 

178 (102-288) 204 (125-356) 200 (124-332) 0,049*++ 

TG(mg/dl) 
 

115 (50-372) 132 (45-307) 140 (37-369) 0,048**++ 

HDL(mg/dl) 44,5 (27-78) 47,6 (27-82) 46,2 (25-33) 0.295++ 
 

AKŞ(mg/dl) 93 (69-134) 95 (79-119) 95 (78-117) 0,166++ 
 

HOMA 1,96 (0,45-7,31) 2,39 (0,9-7,8) 2,35 (0,4-7,2) 0,165++ 
 

+   :Independent Sample T Testi 
++: Mann-Whitney U Testi 
Kruskal-Wallis Testi 
*:Mann-Whitney U testi ile yapılan Bonferoni düzeltmesi ile sadece kontrol grubu ile 
özofagit arasında (p:0,018) sınırda bir anlamlılık izlendi. 
 
**: Mann-Whitney U testi ile yapılan Bonferoni düzeltmesi ile sadece kontrol grubu 
ile özofajit arasında (p:0,012) anlamlı fark izlendi 
 
(VKİ: vücut kitle indeksi, LDL: düşük yoğunluklu lipoprotein, HDL: yüksek 
yoğunluklu lipoprotein, TKL: total kolesterol, TG: trigliserid, AKŞ: açlık kan şekeri, 
HOMA: insülin direnci hesaplanan formül.) 
 
Diyabet, hipertansiyon, insülin direnci, yüksek bel çevresi, metabolik sendrom 

açısından 3 gurubta yapılan karşılaştırmada hipertansiyon ve yüksek bel çevresi 

açısından anlamlı fark saptandı (tablo:17 ). Farkın hangi gruplar arasında olduğunu 

tespiti açısından ikişerli karşılaştırmalar yapıldı. Bonferroni düzeltmesi ile 

hipertansiyonun NERH li(non eroziv reflü hastalığı) hasta gurubunda kontrol 

gurubuna göre daha anlamlı olduğu izlendi (p=0,002). (tablo: 18) Bonferroni 

düzeltmesi ile artmış bel çevresi eroziv reflü hasta (özofajit) grubunda kontrol 

gurubuna göre anlamlı olarak farklı izlendi (p=0,009). (tablo: 19 ) 
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Tablo: 17  kontrol grubu- NERH- özofajitli hasta gruplarının  karşılaştırılması. 
 
 KONTROL 

(n:41) 
NERH 
(n:18) 

ÖZEFAJİT 
(n:57) 

P 
değeri 

Diyabet 
(var/yok) 

2-39 (%4,9-%95,1) 
 

3-15(%16,7-%83,3) 6-50 (%10,7-%89,3) 0,337 

Hipertansy
on(var/yok
) 

1-40 (%2,4-%97,6) 
 

6-12(%33,3-
%66,7) 

7-49 (%12,5-%87,5) 0,004* 

İnsülin 
direnci(var/
yok) 

10-30 (%25-%75) 5-10(%33,3-%66,7) 14-38 
(%22,8-%77,2) 

0,825 

Metabolik 
sendromu 
(var/yok) 

10-31 (%24,4-%75,6) 
 

7-11(%38,9-%61,1) 13-44(%22,8-%77,2) 0,383 

Artmış Bel 
çevresi 
(var/yok) 

26-15 (%63,4-
%36,6) 

15-3(%83,3-
%16,7) 

49-8(%86-14) 0,025 

Ki-kare Testi 
*:Fisher Exact Testi ile ikişerli karşılaştırmalar yapılarak Bonferroni düzeltmesi ile 
yapılan analizde NERH li hastalarda kontrol ve özofajitli hasta grubuna göre 
hipertansiyon sıklığı daha yüksek olduğu bulundu (p=0,002). 
 
 
 
 
Tablo: 18 NERH –özofajitli gruplar arasında hipertansiyon ve bel çevresinin 
karşılaştırılması. 
 
 NERH (n:18) Özofejit (n:57) P değeri 
Hipertansiyon 
(var/yok) 

6-12 
(%33,3-%66,7) 

7-49 
(%12,5-%87,5) 

0,043 

Bel çevresi 
 (var/yok) 

15-3 
(%83,3-%16,7) 

49-8 
(%86-%14) 

0,783 

Ki-kare Testi 
 
 
Tablo:19 kontrol grubu ile özofajit grubu arasında hipertansiyon ve bel çevresi 
karşılaştırılması 
 
 Kontrol (n:41) Özofajit (n:57) P değeri 
Hipertansiyon 
(var/yok) 

1-40 
(%2,4-%97,6) 

7-49 
(%12,5-%87,5) 

0,076 

Bel çevresi 
(var/yok) 

26-15 
(%63,4-%36,6) 

49-8 
(%86-%14) 

0,009 

Ki-kare Testi 
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Tablo:20 kontrol grubu ile NERH grubu arasında hipertansiyon ve bel çevresinin 
karşılaştırması 
 
 Kontrol (n:41) 

 
NERH (n:18) P değeri 

Hipertansiyon 
(var/yok) 

1-40 
(%2,4-%97,6) 

6-12 
(%33,3-%66,7) 

0,002 

Bel çevresi  
(var/yok) 

26-15 
(%63,4-%36,6) 

15-3 
(%83,3-%16,7) 

0,126 

Ki-kare Test 
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5.TARTIŞMA: 

 

     Metabolik sendromun bileşeni olan ve VKİ (vücut kitle indeksi) >30 olarak 

tanımlanan obezite, Amerika Birleşik Devletleri’nde (ABD), Avrupa ve Asya’nın 

birçok bölgesinde epidemik oranlara yükselmiştir. ABD’de 2003-2004 yıllarında 

yapılan NHANES çalışmasında obezite 20-74 yaş arası erişkinlerde %32.9 a 

yükselmiştir. Ülkemizde 2010 yılında yapılan TURDEP II çalışmasının sonuçlarına 

göre Türk erişkin nüfusunun 2/3 ü aşırı kilolu ve obezdir. GÖRH’nın semptom ve 

komplikasyonlarının yaygınlığı ABD , Batı Avrupa ve İskandinav ülkelerinde 

artmıştır (168). Görülme sıklığı giderek artan bu iki hastalık arasında ilişki olup 

olmadığını araştıran bir çok çalışma mevcuttur, fakat sonuçlar çelişkilidir(5-12). Bazı 

çalışmalarda ilişkili olduğu bildirilirken (5-11), geniş hasta sayısına sahip İsveç 

çalışmasında ilişki gösterilmemiştir (9). 

 

  Obezite ile eroziv reflü hastalığı arasında anlamlı ilişki olduğunu; Chang (1997), 

Wilson (1999), Ruhl (1999), Furukawa (1999), Labenz (2004), Hample (2005) 

yaptıkları çalışmalarda göstermiştir (170,173,174,176). Japonya’da yapılmış sadece 1 

çalışmada anlamlı ilişki gösterilmemiştir (175). Bizim çalışmamızda reflü hasta 

gurubunda normal VKİ olan 18, aşırı kilolu 34, obez VKİ ne sahip olan 23 kişi, 

konrol gurubunda normal VKİ ne sahip 18, aşırı kilolu 17, obez VKİ ne sahip 12 kişi 

vardı. Çalışmamızda yapılan karşılaştırmalarda reflü hastalarında kontrol gurubuna 

göre VKİ’nin daha fazla olduğu görüldü (p=0.04).  

 

    Çalışamamızda saptadığımız visseral yağ miktarının artışını gösteren bel 

çevresi ile eroziv reflü arasında anlamlı ilişki belkide endokrin organ gibi davranan 

visseral yağ dokusundan salınan sitokinlere bağlanabilir. İntraabdominal obezitenin 

karın içi basıncı artırarak intragastirik basıncı yükseltiği ve bunun da gastroözofagial 

reflüyü kolaylaştırabileceği gösterilmiştir (158) . Artan intragastirik basınç, 

intragastrik ve intratorasik basınç farkını artırarak hiatal herni oluşumuna yol 

açabilir(159). Obez hastalarda VKİ ile korele olarak yemek sonrası geçici alt 

özofagus sfinkter gevşemerinin artığı gösterilmiştir (160). 

 

    Hiatal hernisi olmayan obez hastalarda yapılan bir çalışmada yemek sonrası geçici 

alt özofagus sfinkter gevşemelerinin VKI ile korele olarak arttığı ve bu hastalardaki 
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reflü patolojisinde önemli rolünün olduğu bildirilmiştir (161). Bu bulguların tersine; 

morbid obes hastalarda non obeslere göre alt özofagus sfinkter basıncı ve özofagus 

kontraksiyon amplitüdlerinin daha yüksek olduğu ve bunun artmış intragastrin 

basınca karşı kompansatuvar cevap mekanizması olabileceği bildirilmiştir (162). 

   

    VKİ nin 3,5 birim artışı yeni reflü semptomlarının görülme riskinin 3 kat arttığı 

yapılan çalışmalarda gösterilmiştir (163). Yapılan bir metaanaliz çalışmasında 

obezlerde, normal VKİ olan bireylere göre GÖRH semptomları ve eroziv özofajit 

riskinde 1,5-2 kat , özofagial adenokarsinom riskinde 2-2,5 kat artış olduğu 

gösterilmiştir (163). 

 

  Çalışmamızda bel çevresi; (intraabdominal obezite göstergesi) NERH grubu ve 

reflü özofajitli hasta grupları ile kontrol grubu arasında (sırasıyla p=0,025,p=0.09) 

anlamlı olarak anlamlı olarak farklı izlendi. Ama reflünün heriki alt grubu arasında 

anlamlı fark izlenmedi (p=0,783) . Bel çevresi artıkça reflü hastalığı ve özellikle 

eroziv reflü hastalığı sıklığı artmış olarak bulunmuştur (156-157). 

 

    Kaiser Permanente, Kuzey Kaliforniya nüfusu içinde bir vaka kontrol 

çalışmasında barret özofagusu ile abdominal obezite arasında ilişki olduğunu 

saptamıştır (178). Yine bu çalışmada abdominal obezite artışı ile pH metre ile tespit 

edilen reflü oranları arasında korelasyon saptanmıştır (179).  

 

   Özofagus adenokanseri sıklığı giderek ilgi çekici bir biçimde artmaktadır 

(169,170,171,172). ABD’de özofagus adenokanseri görülme sıklığı, 1975-2001 

yılları arasında 6 kat artmıştır (170). Benzer artışlar İngiltere ve İskandinav 

ülkelerinde de görülmüştür (172). İki büyük çalışmada da bel çevresinin Barret 

özofagusu için bağımsız risk faktörü olduğu gösterilmiştir (178,179). Yine yapılan 

bir çalışmada, gastroskopi ile Barret özofagusu tespit edilen 41 hasta ile 

gastroskopisinde barret özofajiti olmayan 93 kontrol GÖRH grubuna abdominal 

tomografi  (BT) yapılmış. L4-L5 intervertebral disk düzeyinde BT ile hesaplanan 

visseral yağ dokusu kontrol gurubuna göre Barret Özofagusu olanlarda 1,5 kat daha 

fazlaymış (177). Burada nden visseral yağ dokusunda salınan proinflamatuar 

sitokinlerin (TNFα,IL-6 gibi) inflamasyonu başlatması ve mukozal erozyon oluşması 

ilgili olabilir. Antiapopitotik, antiinfamatuar etkisi olan adiponektinin abdominal 
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abezitede artıkça serum seviyesinin azalması, mukozal erozyon, barret özofajiti 

maligniteye transformasyona neden olabilir (181,182). Yapılan bir çalışmada 

gastroskopi ile Barret özofagusu tanısı konulan hastaların serum adiponektin 

düzeylerine bakılmış. Serum adiponektin düzeyi 10ng/ml düşüklüğünde Barret 

Öözofagu 5 kat artmışdır (183). Bizim çalışmamızda Barret Özofajitli hasta sayısı 4 

olduğunda bir karşılaştırma yapamadık. 

 

         Çalışmamızda hipertansiyon açısından kontrol grubu ile NERHli hasta grubu 

arasında (p=0,002) ve NERHli hasta grubu ile özofajitli hasta grubu arasında 

(p=0,043) anlamlı fark izlendi. Fakat kontrol grubu ile özofajitli hasta arasında 

anlamlı fark izlenmedi.(p=0,076) Japonyada obez hastalarda yapılan bir çalışmada 

VKİ düzeltildikten sonra hipertansiyon ve hipergliseminin eroziv özofagit için 

bağımsız risk faktörü olduğu bildirilmiştir ( 164-165). 

 

   Çalışmamızda reflü hasta gurubu ile kontrol gurubu arasında, diyabet, insülin 

direnci, açlık kan şekeri, HDL açısından anlamlı fark bulamadı. Metabolik sendrom 

kriterlerinden dislipidemi ile yapılan bir çalışmada sadece erkek hastalarda HDL 

düzeyleri ilişkili bulunmuş, HDL düzeyi arttıkça GÖRH ve reflü semptomlarının 

azaldığı bildirilmiştir (166-167). 

   

  Çalışmamızda trigliserid ve total kolesterol; sadece kontrol grubu ile özofajitli hasta 

grubu arasında anlamlı olarak farklı izlendi. (sırasıyla p= 0,012, p=0,018).  

Metabolik sendromun patogenezinde visseral yağ dokusunun artışı, artış ile salınan 

proinflamatuar sitokinler ve adiponektinin azalması, visseral yağ dokusunda insülin 

direnci oluşumu, yağ dokusunda lipolizin artışı sonucu serum trigliserid artışı oluşur. 

Belkide hastalarda metabolik sendrom kriterleri tam oluşmadan özofagusun mukozal 

hasarını tespit ediyor olabiliriz. Hastalık yılı 5-10 yıl arasında olan 5 hastamıza yakın 

zamanda kontrolünde diyabet ve insülin direnci tanısını koyduk.  

 

  Gastroenteroloji kliniğimizde özofagusa asit reflüsünün kantitatif göstergesi olan 

pH metre ile yapılan çalışmada;  VKİ’deki artış ile özofagusa asit reflüsünü gösteren 

parametreler arasında lineer bir ilişki saptanmazken, hastaları VKİ’ne göre normal ve 

kilolu+obez diye iki grup halinde değerlendirildiğinde, kilolu-obez grubunda daha 

fazla özofagusa asit reflüsü olduğu saptanmıştır. Hasta popülasyonu ikiye ayrılarak 
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yapılan değerlendirmede guruplar arasında istatiksel olrak anlamlı fark izlenmişti. 

VKİ ile pH metre arasında lineer ilişkinin görülmemiş olması reflü 

etyopatogenezinin multifaktöryel olmasına ve bu ilişkinin gösterildiği diğer 

çalışmaların aksine kliniğimizde yapılan çalışmada morbit obez hastaların sayının 

belirgin olrak az olmasına bağlanmıştır. 

 

  Çalışmamızda metabolik sendrom kriterlerini karşılayan reflü hasta gurubunda 20, 

kontrol gurubunda 10 kişi vardı. Kontrol grubu ile hasta gurubu arasında anlamlı fark 

izlenmedi. Hasta sayısı artırılırsa daha doğru bir sonuç elde edilebilinir. Amerikan 

Erişkin Tedavi Paneli III (ATP III-2011) klavuzunda, arterosklerotik kardiyovasküler 

hastalık için daha yüksek, uzun dönem risk taşıyan ve riskin azaltılması için klinik 

yaşam tarzı girişimleri yapılması gereken kişilerin ayırd edilmesi gerektiğini 

vurgulamış ve metabolik sendrom tanımlaması için alternatif klinik kriterler 

sunulmuştur. Amerikan Erişkin Tedavi Paneli III (ATP III-2011) te insülin direncinin 

gösterilmesi gerekmemektedir. Amerikan Erişkin Tedavi Paneli III (ATP III-2011)’te 

metabolik risk faktörlerinin gruplanması benimsenmiş, tanı için tek bir faktör değil, 

bunun yerine üç ile beş faktörün varlığını temel almıştır. Bunlar abdominal obezite, 

yüksek trigliserid, düşük HDL,  yüksek kan basıncı ve yüksek kan glukozudur. Tanı 

kriterlerinin arasında yer almamakla birlikte, proinflamatuar ve protrombotik 

durumda metabolik sendrom başlığı altına almıştır. Amerikan Erişkin Tedavi Paneli 

III (ATP III-2011) herhangi bir tek risk faktörünü tanı için zorunlu kabul etmemekle 

birlikte abdominal obezitenin sendrom için baskın risk faktörü olduğunu 

benimsemiştir.  

 

    Abdominal obezite metabolik sendromda olduğu gibi patogenezi multifaktöryel 

olan GÖRH ve komplikasyonlarında da belirleyici gözükmektedir. 
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6. SONUÇ: 

 

    VKİ’ndeki artış, intraabdominal obezitedeki artış ile GÖRH semptomları, 

özofagial mukozal hasar ve GÖRH komplikasyonlarındaki artış ile ilişkili olduğu 

yapılan çalışmalarda gösterilmiştir.  

GÖRH semptomları ile intraabdominal obezite ile ilişkili olduğu mekanizmalar: 

 İntragastrik basınç artışı 

 Gastroözofagial basınç farkı artışı 

 Özofagus motor-duyu bozuklukları 

 Hiatal herni prevalansındaki artış 

 Diğer komorbideteler, sayılabilinir. 

Metabolik sendrom açısından reflü hastaları ile kontrol grubu arasında anlamlı fark 

görülmemesine rağmen, metabolik sendrom kriterlerinden TG ve yüksek bel çevresi 

eroziv reflü hastalarında kontrol grubuna göre anlamlı olarak fark izlenmiştir. Reflü 

hastalığı için bağımsız risk olarak kabul edilen hipertansiyon çalışmamızda non-

erozivli hasta grubunda kontrol grubuna göre anlamlı olarak fark izlenmiştir. 

 

  İnsülin direnci ile reflü hastalığı arasında ilişki bulunmazken Metabolik Sendrom 

kriterlerinden inraabdominal obezitenin göstergesi olan bel çevresi artıkça eroziv 

reflü hastalığı riskide artmaktadır. 
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                                                    ÖZET 

 

Giriş ve Amaç: Erişkin toplumlarda giderek sıklığı artan Gastroözofagial reflü 

hastalığı ve Metabolik Sendrom arasında ilişki olup olmadığını araştırmak ve 

gastroözofagial reflü hastalığının Metabolik Sendromun bir parçası olup olmadığını 

belirlemek için retrospektif olarak bu çalışmayı planladık. 

Gereç ve yöntem: Gastroenteroloji kliniğimize reflü semptomları ile başvuran 

gastroskopisi ve pH metresi yapılarak reflü tanısı konulan proton pompa inhibitörü 

kullanmayan 75(erkek:36, bayan:39) hasta alındı. Kontrol gurubu olarak tipik reflü 

şikayetleri olmayan gastroskopisi yapılan 41 hasta (erkek:17, bayan:24) alındı. 

Ayrıca reflüsü olan hasta gurubu kendi içinde eroziv ve nonerozivli reflü hastalığı 

olarak ayrıldı. Amerikan Erişkin Tedavi Paneli III metabolik sendrom kriterleri ve 

bel çevresi Türk Endokrinoloji Ve Metabolizma Derneğinin kabul ettiği değerleri 

kullanılarak gurublar arasında karşılaştırmalar yapıldı.  

Bulgular : Reflü hastalarında kontrol grubuna göre vücut kitle indeksi ve bel 

çevresinin daha fazla olduğu, total kolesterol ve trigliserid düzeylerinin kontrol 

grubuna göre erozivli reflü hastalarında anlamlı olarak yüksek olduğu bulundu. 

Hipertansiyonun non eroziv reflü hasta gurubunda kontrol gurubuna göre daha 

anlamlı olduğu izlendi. Yüksek bel çevresinin eroziv reflü hasta gurubunda kontrol 

gurubuna göre anlamlı fark izlendi. 

Sonuç: İnsülin direnci ile reflü hastalığı arasında ilişki bulunmazken Metabolik 

Sendrom kriterlerinden inraabdominal obezitenin göstergesi olan bel çevresi artıkça 

eroziv reflü hastalığı riskide artmaktadır. 

Anahtar Kelimeler: Reflü, Metabolik Senrom, Bel çevresi 
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ABSTRACT 
 
 
Introduction and Objective: We retrospectively planned this study in order to 
explore whether there is a relationship between the gastroesophageal reflux disease 
which becomes increasingly frequent among adults and the metabolic syndrome, and 
to determine whether this disease is a part of the metabolic syndrome.  
 
Material and Method: The study is based on 75 patients, including 36 male and 39 
female, who appealed to the gastroenterology clinic with reflux symptoms and who 
were diagnosed with reflux by gastroscopy and pH meter. The control group consists 
of 41 patients (17 male and 24 female) with no reflux complaints who had 
gastroscopy. Furthermore, the group of patients with reflux is seperated as patients 
with erosive reflux and patients with nonerosive reflux. The groups are compared in 
the context of metabolic syndrom measures of American ATP III and the waist 
circumference criteria of Turkish Endocrinology and Metabolism Association. 
  
Findings: The patients with reflux are determined as having higher Body Mass Index 
(BMI) and waist circumference compared to the control group. The total cholesterol 
and triglyceride levels of the patients with erosive reflux is detected significantly 
high compared to the control group. A hypertensive significance is detected for 
nonerosive reflux patients compared to the control group. Besides, a significant 
difference in terms of high waist circumference is examined between the patients 
with erosive reflux and the control group. 
 
Conclusion: No relationship is detected between insulin resistance and reflux 
disease. High waist circumference as an indicator of intra-abdominal obesity which 
is a criteria of metabolic syndrom increases the risk of erosive reflux disease.  
 
Key Words: Reflux, Metabolic Syndrom, Waist Circumference 
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