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OZET

Ozefagus kanser epidemiyolojisi adenokanser insidansinin
artmasi ile birlikte degigmektedir. Bu timdrierin pekgogu gas-
trobzefageal reflii ve Barrett dzefagusu zemininde gelismekte-
dir. Bu makalede, Barrett Gzefagusu’nun biitiin histopatolojik
Gzellikleri son literatir verileri 1s13inda yeniden deger-
-lendirilmigtir.
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GiRIS

Barret bu antiteyi ilk defa 1950’de konjenital anomali olarak
tarif etmigtir (1). Bugiin ise dzefagusu ddseyen gok katli yassi
epitelin yerini metaplastik kolumnar tip epitelin almasi seklinde
tammlanmaktadir. Kronik gastroozefageal reflii olgularin gok
bilyiik boliminde Barrett mukozasi (BM) olusumundan
sorumlu tutulmaktadir (1-3). Olgulann genellikle asemptomatik
olmasi nedeniyle gercek prevelansi bilinmemektedir.
Semptomatik olan ve endoskopi yapilan hastalar arasinda
yapilan galismalarda prevalans % 10-15 olarak bildirilmektedir
(2,4).

Histopatolojik tam

BM'nin histopatolojik 6zellikleri ¢ok genis bir spektrum
icermektedir. Mukoza tipleri hastadan hastaya degisebildigi gibi
ayni hastada zonal yada mozaik diizenlenme gdsterebilir yada
herhangi bir sinifa dahil edilemeyebilir. Bu spektrum iginde
gorilen mukoza tipleri c¢odunlukla asadidaki gsekilde
siniflandinimigtir (1,5,9).

Ozellegsmig kolumnar (“distinctive”, intestinalize) tip
BM: Yetiskinlerde en sik goriillen mukozadir. Villus benzeri
yapilan ve kript benzeri glandlan bulunur. Siklikla bulunan
hiicreler Goblet hiicreleri ve kolumnar hiicrelerdir. Nadiren
absorbtif tip hiicreler, Paneth hiicreleri ve endokrin hiicrelerde
bulunabilir. Goblet hiicreleri asidik miisin igerir ve Alcian Blue
pH: 2.5 ile pozitif boyanirlar. Asidik musin hem sialomusin hem
sulfomusin karakterinde olabilir fakat sialomusin genellikle
daha baskindir (10,11). Kolumnar hiicreleri ince barsak
absorbtif epitel hiicrelerine veya gastrik foveoler hiicrelere ben-
zeyebilir ancak ultrastriiktiirel olarak eger varsa tam
gelismemig fircamsi kenarlan bulunur ve mukus vakuolleri
icerirler (12). Gastrik foveoler kolumnar hiicrelere benzeyen
kolumnar hiicrelerde normalden farkli olarak Alcian Blue pH:
2.5 ile pozitif boyama gésterirler (10-13).

Kardiak (Junctional) tip BM: Gastrik kardiaya benzer.
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Yizeyde ve glandlarda mukus igeren epitelhiicreleri cogunluk-
tadir. Daginik ve az sayida parietal ve esas hiicre bulunabilir.
Mukus hiicreleri Alcian Blue pH: 2.5 ve Musikarmen ile zayif
kizarma seklinde boyanma gdsterebilir (6,13).

Fundal tip BM: En az goriilen formdur. Mukoza yiizeyel
pitsler icerir ve mukus iceren kolumnar hiicrelerden meydana
gelmigtir. Glandlarda bol parietal ve esas hiicre bulunur.
Endokrin hiicrelerde bulunabilir. Gocuklarda fundal tip
mukozanin gok gérillmesi ve yasla birlikte goblet hiicre meta-
plazisi insidansinin artmasi nedeniyle BM’de intestinal meta-
plazik degisikliklerin zaman iginde gelistidi 6ne siriilmistir
(1,5,14).

BM'nin endoskopik ve histopatolojik tamimi yapilirken
asagidaki faktorler gozénine alinmalidir (1,5,6,13);

- Skuamokolumnar mukozal bilegke (Z line, ora serrata) her
zaman anatomik gastroozefageal bileske ile c¢akismaz.
Genellikle bu bileskenin hemen zerinde dairesel ve duzgiin
olarak bulunmasina ragmen bazen diizensiz ve parmaksi uzan-
tilar seklinde olabilir. Bu bileskenin alt 6zefageal sfinkterden
proksimale dodru uzakhd da degiskendir ve genellikle 2-3 cm
olarak kabul edilir. Mukoza 6zellikle kardiak ve fundal 6zellikler
gosteriyorsa biopsinin mutlaka skuamokolumnar bileske
tzerinden alindiindan emin olmak gereklidir. Bu durumda
ideal olan manometri esliginde biopsi alinmasidir.

- BM adultlerde fundal ozellik gdsteriyorsa bunun hiatal
herni cebinden alinmig olma ihtimali yiiksektir.

- Spesiyalize tip mukoza varhd yada degisik tip
mukozalann birlikte goriilmesi taniyr kolaylagtirir.

- Bazen Gzefageal submukozal glandlarin gériilmesi taniya
yardimci iken, normal 6zofageal gastrik tip glandlar yanlighkla
BM olarak yorumlanabilir.

- Gastrik ektopi ayirici tanida dustindlebilir, ancak daha ¢ok
servikal 6zefagusta gdrilir ve embriyonik gastrik mukozaya
benzer.
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Kronik gastrodzefageal refli sonucu BM olusmasinda
genetik bir predispozisyonunda oldugu one siriilmektedir.
BM'nin iki dnemli komplikasyonu vardir (1-3,9). Bunlar; peptik
Ulserasyon (Hemoraji, mediastinal perforasyon, striktir olusu-
muna yolagabilir) ve neoplazi geligimidir.

Displazi ve-kanser

BM epiteli displazik degisiklikler gésterebilir. Displazi
histopatolojik olarak hiicre ve glandlarin yapisal diizenlen-
mesinde, epitel karakterinde ve epitel hiicre sitolojisinde bulu-
nan anormalliklerin derecelerine gore diisiik - yilksek grade’li
olarak veya inflamatuar barsak hastaliklannda kullanilan dis-
plazi siniflamasina benzer sekilde siniflandinimaktadir
(1,6,9,16). Displazi gosteren hiicrelerde yapisal dedisiklikler
olustugu, miisin miktannin azaldid, tipinin dedistigi ve bunlar-
da andploidi oraninin arttigi tesbit edilmistir (17). Displazik epi-
tel adenomatdz olabilir ya da gastrointestinal kanalin diger alan-
laninda gorilen adenomlann tim ozelliklerini tasiyabilir
(8,18,19). Aynica displazik degisiklerin ve dolayisiyla kanser
gelisiminin daha cok intestinalize tip mukozada gériildigi éne
stiriilmisgtor (11,17,20,21).

BM'da kanser geligme riski genel populasyona gdre 30-
125 kat daha yuksektir (2,20,22,23). BM adenokanser igin pre-
dispoze lezyon olarak kabul edilmektedir, fakat kanser insidans
oranlan  literatirde  farkl  olarak  bildiriimektedir
(1,7,18,20,23,27). Ozefajektomi spesmenlerinde oran % 43 ile
% 100 arasinda dedisirken, follow-up ¢alismalarda bu oran nis-
beten daha diisiiktiir. Cameron ve ark. 104 hastalik serilerinde
8.5 yil izleme sonucunda sadece iki hastada adenokanser
gelistigini bildirmiglerdir (26).

Adenokanser gevresindeki mukozada displazik degisiklik-
lerin saptanmas! oldukca sik gorilliir. Ozellikle high-grade dis-
plazi ile adenokanserin birlikte olma ihtimali yiiksektir

(3,20,27). Bu konuda % 43, % 73 ve % 84 gibi degisen oran-
lar verilmektedir (21,28,29). Bu nedenle BM zeminde dnce dis-
plazik degisikliklerin olustuguna sonra bunun ilerleyerek insitu
karsinom ve invaziv karsinom gelistigine inamimaktadir. Bu
neoplastik dedisimi dnceden tesbit edebilmek igin epitelyal pro-
liferasyon markirlan, ornitin dekarboksilaz (ODC) 6lgiimleri,
CEA tesbiti gibi cok sayida yontem denenmistir (1,9,25).
Immunhistokimyasal olarak p53 mutasyonunun géster-
ilmesinde degisik sonugclar alinrken (30), DNA aneuploidisi ile
displazi ve dereceleri arasinda yiiksek oranda korelasyon tesbit
edilmektedir (31).

Displazinin belirlenmesinde, dederlendiriimesinde ve tak-
ibinde cok sayida biyopsi alinmasi ve firgalama yéntemi ile elde
edilen sitolojik materyalin incelenmesi tavsiye edilmektedir
(24,27,32,33).

Tedavi

BM tedavisinde medikal antireflii tedaviler yaninda cerrahi
tedavi yontemleri de uygulanmaktadir. Ancak bu tedavilerin
cogunlukla olugan BM ‘da gerilemeye yol agmadidi ve neo-
plastik proliferasyonu durdurmadigi diisiiniilmektedir (1,9,34).
Highgrade displazilerde karsi goriigler olmasina ragmen Gzefa-
jektomi  yapiimasini  savunan otdrler bulunmaktadir
(16,21,27,29).

Son yillarda nedeni kesin olarak bilinmemekle birlikte
Ozefagus kanseri insidansinda bir artig saptanmaktadir. Ayni
sekilde ozefagusun adenokanserlerinde de belirgin bir artig
stzkonusudur (34). Bu nedenle BM'nin tamimlanmasi ve
histopatolojik bulgulanin dederlendirimesi daha da Onem
kazanmaktadir. Klinisyen, endoskopist ve patologun ortak
caligmalan ve iyi koordinasyonu hastaigin tani ve tedavisini
olumlu yonde etkileyebilecek en dnemli etkenlerden birisidir.
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