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OZET

Uriner enfeksiyon nedeniyle Doksisiklin kapsl alan
37 yagindaki kadin hastada, endoskopide tzefagusta sir-
kiler tarzda Ulser saptand|. Biyopside ylzey epitelinde
displazi, eksuda kitlesi iginde gok katl yassi epitel adala-
r ve stromada atipik gérinimde hicreler izlendi. Skua-
md&z hucreli karsinom ile 6zefagiyal Ulser arasinda ayinc
tani zorunlulugu dogdu. Hastamin klinigi ve dzefagus bi-
yopsilerindeki genel yaniltici faktorler gézéninde bulun-
durularak, hastaya ézefagiyal Glser tanisi konulup tedavi
edildi.

Bu calismada doksisikline bagl 6zefajitler ve histopa-
tolojik ayinci tani tartisilmigtir.

Anahtar Kelimeler: Doksisikline bagl dzefajit, bivopsi,
skuamdz hucreli karsinom

GiRis

llag alimina bagl 6zefajitler ilk defa 1970'li yillarda ta-
nimlanmigtir.” 1987 yilina kadar Ingilizce literattrde 127
olgu bildiriimigtir.? “Pill-induced” dzefajit olarak da adlan-
dinlan ilag almina bagh ¢zefagus zedelenmelerine yol
agan ilaglann basinda emepronium bromid, tetrasiklin ve
threvleri, potasyum klorid ve kinidin gelmektedir {olgula-
rn %89'unda). Kalan lezyonlarda ise 14 farkl ilag bildiril-
mektedir ?

Alinan ilacin agsadidaki fakttrlerden biri nedeniyle
6zefagus mukozasina takilip, uzun sdre mukoza ile tema-
s1 sonucu akut iltihap ve Ulsere neden oldugu bilinmekte-
dir: a-) Ozefagusta darlik, karsinom veya genislemis sol
atrium basisi, b-) Motilite bozukluklan, c-) Saghkh kisiler-
de susuz veya yatar pozisyonda ilacin alinmas: 45872

Doksisiklin, Klotetrasiklinin semisentetik bir threvidir,
Oral dozun %95'i emilir.® Doksisiklinin sudaki eriyigi asit
PH'da (2.6-3.0) olup direkt olarak ¢zefagus mukozasini
tahrig etmektedir.”™" Aynica doksisiklin mukozal yenilen-
meyi protein sentezini azaltma yoluyla engellemektedir.

Bu galismada 35 yasindaki kadin hastada doksisikli-
ne bagh olarak olusan 6zefajitte, biyopsi materyalinde
skuamoéz hicreli karsinoma benzer morfoloji izlendi. Lite-
ratirde dzefagusun inflamasyonlaninin bir gok yaniltic
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SUMMARY

35 years old female patient had esophageal ulcer
because of taking doxycycline capsules. Pathologic
examination of the biopsy specimen revealed epithe-
lial dysplasia, regenerative epithelium under the fi-
brinopurulent exudate which suggesting invasion and
atypical cells in the stroma. It was necessary to differ-
entiate esophagitis from squamous cell carcinoma.
The patient was treated with fomatidin and antacids
and her symptoms resolved in ten days.

In this paper we discuss doxycycline-induced
esophagitis, their histopathological findings and diffe-
rential diagnosis.

Key Words: Doxycycline-induced esophagitis, bi-

opsy, squamous cell carcinoma

faktdr nedeniyle skuamdz hucreli karsinomla kansabile-
cedi bildirilmektedir. Ancak literatir taramalanmizda
skuamoéz hicreli karsinomla kangan doksisikline baglh
dzefajit saptayamadik. Bu agidan olgunun tartigiimasini
gerekli gordik.

OLGU SUNUMU

35 yasinda kadin hasta kati ve sivi gidalara karsi yut-
ma gugligl ve retrosternal agn sikayetleri ile klinigimize
bagvurdu. Bagvurusundan (g glin dnce Uriner enfeksi-
yon nedeniyle doksisiklin kapsil almaya baglamig. llac
aldiktan 1,5 saat sonra yutkunurken yanma hissi bagla-
mig ve gikayetleri giderek artmis.

Fizik muayenesi normal olan hastanin endoskopisin-
de, ozefagusta kesici diglerden itibaren 29 cm ile 36.
cm'ler arasinda sirkller tarzda mukozay kaplayan Ulser
saptandi. Biyopsi alindi. Biyopsi materyalinde oryantas-
yonu tam olmayan ylzeyel dzefagus mukoza érnekleri iz-
lendi. Mukozada yuzeyinde eksuda igeren, stromada yo-
dun akut iltihabi hicre infiltrasyonu ve belirgin damar
proliferasyonu ile karakterli Glser géraldi. Ulsere komsu
ylzey epitelinde displastik degisiklikler dikkati ¢ekti (Re-
sim 1). Eksuda kitlesi iginde stromal invazyon izlenimi ve-
ren skuamdoz hicre kordonlan gorildi (Resim 2). Stro-
mada damar kormsulugu olmayan blyik nikleuslu, hiic-
resel atipi igeren hicreler saptand (Resim 3). Bu morfo-
lojik bulgular nedeniyle olguda skuaméz hicreli karsi-
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Resim 1: Ulser kenarinda disblastik dedisiklikler gdsteren skua-
miz epitel.

Resim 3: Stromadaki atipik gériinimde hiicreler.

nomla ¢zefagiyal Glser arasinda ayinci tani yapmak zo-
runlulugu dogdu. Stromal buyik nikleuslu, atipik gori-
nimde hicreler nedeniyle sitomegalovirlis (CMV) enfek-
siyonu aragtinidi. CMV Ig M antikoru (Organon) pozitif
olarak saptandi, aktif enfeksiyon kabul edildi.

Hastanin klinigi ve ézefagus biyopsilerinde konserva-
tif davraniimasinin dogru olacag disunilerek hasta, aktif
CMV enfeksiyou ile beraber doksisikline bagh ¢zefajit
olarak kabul edildi.

Famotidin ve antiasit tedavisi verildi. 10 gunlik teda-
viden sonra yapilan endoskopisinde tzefagustaki lezyo-

nun tamamen iyilegmis oldugu gordldd. Hasta 6 ay son-
raki kontrollnde saghkh bulundu.

TARTISMA

Ozefagusun skuaméz hiicreli karsinomlarl genellikle
50 yag Uzerinde ortaya gikan neoplazilerdir. Cevresel ve
beslenmeyle ilgili faktérlerin sinerjistik etki gosterdikleri
multifaktéryel gelisimli kanserlerdendir. Patogenezinde
Aspergillusla kontamine yiyecekler, nitrit ve nitrozamin-
lerden zengin beslenme, baz metal ve vitamin eksiklikle-
ri, alkol ve sigara igimi iyi tanimlanmig baz faktorler-
d'”.I?,IG

Cok gesitli nedenlerle klinik olarak belirgin 6zefajitler
gérilmektedir. Bunlann baginda refluks ézefajitleri, alkol,
koroziv asit veya alkolld maddelerin alimi, uzamig gastrik
intibasyon, mantar hastaliklan gelmekiedir. Daha az sa-
yilarda da bazi ilaglann alimi sirasinda olugan dzefajitier
izlenmektedir.’>"*

Antibiyotige bagh 6zefajitler diger dzefajitlerden daha
genc yasta gorilmektedir. Doksisikline bagl ¢zefajitler
de daha cok kadinlarda izlenmektedir.®

Onceden saglikl olan geng kadin hastanin sikayetleri
doksisiklin alimi sirasinda ortaya gikmigtir. Fizik muayene
ve rutin laboratuar tetkikleri normal olarak bulunmusgtur.
Hastada ozefagusta darlik, geniglemis sol atrium gibi or-
ganik bir patoloji mevcut degildir. Yine ilacin ézefagusta
kalhs slresini artiracak akalazya gibi motilite bozuklugu
da bulunmamaktadir. Bu nedenle ekarte edildiginde; ila-
cin ¢zefagusa takilip direk mukoza ile temasinin nedeni-
nin az miktarda sivi ile -veya susuz- yatar pozisyonda ila-
cin alimi oldugu dusanulmektedir. Oyka de bu olasihd
desteklemektedir.

llaca bagh dzefajitler iginde doksisiklinle olan &zefajit-
lerin mekanizmasi digerlerine oranla daha iyi bilinmekte-
dir. Direkt mukozal zedelenmede birinci faktérin asidik
PH oldugu gésterilmigtir.”®'" Aynica ilacin epitelyal hicre-
lerde birikme egilimi ve in vitro gdsterilen hemolitik etkisi
Ulserojen etkiyi agiklamaktadir.™®" "

Klinisyenlerin codu igin dzefajitlerde biyopsinin dege-
ri tarigmalidir. Klinik ve endoskopik bulgulan dzefajitle
uyumiu olgulann gcogunda patoloji laboratuarindan nor-
mal mukoza tanisi gelmektedir. Bunun nedenleri arasin-
da; a-) erken ¢zefajitlerde lezyonun fokal dagiimimin ol-
masi, b-) dokulann ufak ve ylzeyel olmasi biyopsinin for-
seps artefakh igermesi, c-) dzefagus mukoza spesmenle-
rinde oryantasyon sorununun olmasi, gosterilmektedir."

Bunlann disinda, dzellikle Ulserlerle giden &zefajitler-
de histopatolojik olarak skuaméz hicreli karsinomdan
ayirict tani gerekebilmektedir. Ulseri gevreleyen gok katl
yassi epiteldeki rejenerasyon “overdiagnosis’e neden
olabilmektedir. Oryantasyon problemi olan olgularda ek-
suda altindaki rejenere epitel adalan, karsinom invazyo-
nu olarak yorumlanabilir. Ayrica stromadaki artrmig damar

B T R e S I e B e e e R e R

60

Ankara Patoloji Bilteni - Cilt:11 (1), 59-61, 1994



Skuaméz Hiicreli Karsinomla Kanisan Doksisikline Bagh Ozefaijit

proliferasyonu ve son derece aktif damar endoteli malig-
nite géruntmu veren morfolojik bulgulardir.™ Bizim olgu-
muzda bu yaniltici faktérlerden hepsi meveuttu.

Bu olgudan sonra gastroenteroloji klinigimizde alti
doksisikline-bagh 6zefajit olgusu daha saptadik. Biyopsi-

lerinde akut iltihabi clay ve bir kisminda Ulser izlendi.

Sonug olarak, doksisikline bagh dzefajitlerin skuamaz
hucreli karsinomla karnsabilecedi ve dzefagus biyopsile-
rinde konservatif davranmanin dogru olacad séylenebi-
lir.
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