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Amag: Bu arastirma ile kullanilan diisiik doz ASA ve/veya diger NSAII’lerin terminal ileum ve kolon mukozasia etkisi gosterilmesi amaglanda.
Gere¢ ve Yontem: Calismamizda Temmuz 2018-Kasim 2019 tarihleri arasinda bir Universite Hastanesi Gastroenteroloji Poliklinigi, Endoskopi
tinitesinde tarama amagli (50 yas {stii), kronik kabizlik, kronik ishal, polip 6ykiisii, diskida kanama ve diger nedenlerden dolay1 kolonoskopi yapilan
105 hastanin verileri retrospektif olarak incelendi.

Bulgular: Arastirmada degerlendirilen 105 katilimcinin 53°ii erkek olup kisilerin yaslar1 27-86 araligindaydi. ASA ve/veya NSAII kullanimi olan ve
olmayan hastalar arasinda kolona ait lezyonlar arasinda anlamli fark gériilmedi fakat terminal ileumda aftdz iilser sikligi ASA ve/veya NSAII kulla-
nimu olanlarda anlamli olarak artmusti (p =0,043). Biyopsi sonucuyla baglantili regresyon analizinde erkek cinsiyetin biyopsi sonucunun olumsuz
¢ikma ihtimalini anlaml olarak artirdig1 goriildi (p =0,026). Kronik ishalle baglantili regresyon analizinde ise yasin azalmasiyla ishal olma riskinin
anlamli derece azaldig1 (p <0,001), ASA ve/veya NSAII kullanmanin ishal olma riskini azalttig1 gériildii (p =0,035).

Sonugc: ASA ve/veya NSAII ile indiiklenen enteropati ya da kolonopati iist GIS komplikasyonlar1 kadar sik ve siddetli olabilir. Patogenezi net bilin-
meyen kolonopati veya enteropatide semptom ve klinik bulgular spesifik degildir. Bu durum tan1 ve tedavide gegikmelere yol agmaktadir. Ancak son
zamanlarda alt GIS’e yonelik yapilan kapsiil endoskopi, ¢ift balon endoskopi gibi yeni cihaz teknikleri yardimiyla teshisde kolaylik saglanmustir.

Anahtar Sozciikler: Non-Steroidantiinflamatuvar [Zag:lar, Asetilsalisilik Asit, Enteropati.

ABSTRACT

Retrospective Investigation of the Effects of Low-Dose Acetylsalicylic Acid and/or Other Non-Steroidal Anti-Inflammatory Drugs on the
Terminal Ileum and Colon Mucosa

Objective: In this study, it was aimed to demonstrate effects of low-dose ASA and/or other NSAIDs on terminal ileum and colonic mucosa.

Material and Method: In our study, data from 105 patients (aged>50 years) who underwent screening colonoscopy due to chronic constipation,
chronic diarrhea, history of polyposis, blood in the stool or other reasons at the Endoscopy Unit of Gastroenterology Department of University Hospi-
tal between July, 2018 and November, 2019 were retrospectively reviewed.

Results: In the study, there were 105 subjects (53 men; age range: 27-86 years). No significant difference was seen in colonic lesions between pati-
ents with or without ASA and/or NSAIDs use; however, incidence of aphthous ulcers in terminal ileum was significantly increased in patients with
ASA and/or NSAID s use (p =0.043). In regression analysis regarding biopsy results, male gender was associated with higher likelihood for negative
result (p =0.026). In regression analysis regarding chronic diarrhea, it was found that likelihood of diarrhea was decreased by decreasing age (p
<0.001) and that ASA and/or NSAIDs use decreased likelihood of diarrhea (p =0.03).

Conclusion: ASA and/or NSAIDs use induced enteropathy or colonopathy may be as severe and frequent as upper Gl system complications. Symp-
toms and findings are non-specific in this entity with unclear pathogenesis. This leads delays in diagnosis and treatment. However, techniques targe-
ting lower GI system such as capsule endoscopy, dual-balloon endoscopy have facilitated diagnosis.
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Non-steroid antiinflamatuvar ilaglar (NSAII) ve diisiik
doz asetilsalisilik asit (ASA) (100-300 mg), diinyada
ve llkemizde en ¢ok regete edilen ilaglardandir. Bu
ilaglarm peptik iilser, kanama, perforasyon ve obstriik-
siyon gibi ciddi iist gastrointestinal sistem (GIS) komp-
likasyonlariyla iligkili oldugu iyi bilinmektedir. Ancak
son zamanlarda bu ilaglara bagh alt GIS komplikasyon-

larin goriilme siklig1 artarken, iist GIS komplikasyonla-
rmin  azaldigimi  gosteren yayinlar bulunmaktadir.
NSAIl enteropati olarak adlandirilan bu hastalikta
lezyonlar genellikle petesi, hiperemik alan, erozyon ve
aftoz iilser gibi ¢esitli bulgularla karsimiza ¢ikmaktadir
(1, 2). NSAII enteropati kliniginin genellikle asempto-
matik ve zor tan1 konulmasi goriilme sikliginin az ol-
masinin baslica nedenleridir (3).
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Yakin zamanda NSAII kullanan hastalarin %8,4'tiinde,
kullanma 6ykiisii olmayanlarin %0,6’sinda ince bagir-
sak iilserleri tespit edilmistir. NSAII kullanan romatoid
artrit (RA) tanili hastalarin %47’sinde enteroskopi
yardimiyla ince bagirsak veya ileumda iilserasyonlar
tespit edildigi raporlanmistir (4). Ayrica retrospektif bir
caligmada, ii¢ y1llik bir siire i¢inde gergeklestirilen tim
ince bagirsak rezeksiyonlarinin %4’{i NSAIi enteropa-
tisi kaynakli oldugu goriilmiistiir (5). Prospektif ¢ift kor
niteligindeki bagka bir ¢alismada ise ya naproksen ya
da rofekoksib kullanimi olacak sekilde randomize
edilmis 8076 RA’l1 hasta incelenmistir. Sonuglar, nap-
roksen grubuna ait alt gastrointestinal lezyonlarin ora-
ninin, tiim gastrointestinal lezyonlarin %39,4'inii olug-
turdugunu ve yillik 0,89/100 hasta oldugunu gostermis-
tir. Bu epidemiyolojik ¢alismalar, NSAIl kaynakl1 alt
GIS hasarlarin mortalite ve morbidite agisindan 6nemli
bir yere sahip oldugunu diisiindiirmektedir (6).
Gastrointestinal kanalin diger inflamatuvar hastalikla-
rinda oldugu gibi, NSAII kaynakli enteropatide iilser,
kanama ve protein enteropatisi seklinde ortaya ¢ikabi-
lir. NSAII enteropati tamsindaki giigliikler hastaligin
gbzden kagmasia neden olmaktadir. NSAII enteropa-
tisi tek bagina nispeten 6nemsizdir; ancak inflamasyon
veya lilserlerden kaynaklanabilecek komplikasyonlar
onem arz eder. Komplikasyonlar subklinik olabilecegi
gibi klinik olarak hafif ya da potansiyel olarak hayati
tehdit edici nitelikte olabilir (6). Toplumda RA, osteo-
artrit ya da iskemik kardiyovaskiiler hastaliklar nede-
niyle NSAIl ve diisiik doz ASA kullanimi yiiksek
orandadir. Bu agidan &zellikle alt GIS semptomlari
olan hastalarin ayiric1 tanilarinda ASA ve/veya NSAIi
kullanim1 6nemli yer tutmaktadir. Bu arastirma ile
kullamlan diisiik doz ASA ve/veya NSAIi’lerin termi-
nal ileum ve kolon mukozasina etkisinin gdsterilmesi
amaglanmustir.

GEREC VE YONTEM

Calismamizda Temmuz 2018—Kasim 2019 tarihleri
arasinda bir Universite Hastanesi Gastroenteroloji
poliklinigi endoskopi iinitesinde 18-90 yas arasi tarama
amach (50 yas ustl), kronik kabizlik, kronik ishal,
polip dykiisii nedeniyle kolonoskopi yapilan 105 hasta-
dan elde edilen veriler retrospektif olarak incelendi.
Bunlarin 54 tanesi en az 6 ay siire boyunca iskemik
kardiyovaskiiler hastaliklar sebebiyle diisiik doz ASA
(100-300 mg) kullananlar ile RA ve osteoartrit sebebiy-
le NSAII kullananlardan segildi. Kanser tarama amagl
kolonoskopi yapilan ve ASA ve/veya NSAII kullanimi
olmayan 51 hastada kontrol grubu olarak segildi. Kolo-
noskopi sonucu suboptimal degerlendirme olarak kay-
dedilen, inflamatuvar bagirsak hastaligi, malignite
Oykiisti, akut enfeksiydz koliti, paraziter enfestasyonu,
gastrointestinal cerrahi dykiisii ve laksatifler, kortikos-
teroid, amfoterisin B, aminoglikozidler, tetrasiklin veya
kemoterapi ilaglar1 kullanimi1 olan hastalar calismaya
dahil edilmedi. Kolonoskopi oncesi bagirsagin hazirlik
diizeyinin yeterli olup olmadigi Aronchick skala 6lge-

Ergiin ve Caglar

gine gore degerlendirildi. Aronchick skala 6lgegi kolo-
nu temizlik derecesine gore: Milkkemmel: Kiigiik ha-
cimde sivi, mukozanin >%95’inin gériilmesi, Iyi: %5-
%25ini  kaplayan berrak sivi ancak mukozanin
>%90’min goriilmesi, Orta: yar1 kat1 diski ancak mu-
kozanin >%90’1mnin goriilmesi, Zayif: yar1 katt diski
ancak mukozanin <%90’mimn goriilmesi, Yetersiz: tek-
rar hazirlik seklinde degerlendirmektedir. Segilen has-
talarin demografik verileri (yas, cinsiyet), makroskopik
goriintii ve alinan biyopsilerin patoloji raporlari, kronik
ishal, polip Oykiisii gibi endikasyon halinde yapilan
kolonoskopi ve patoloji raporlart incelenip, veriler
kayit edildi. Caligmamiza 06/11/2019 tarihinde iiniver-
sitemiz etik kurulundan alinan 2019/158 nolu onay
sonrasi baslandi.

istatiksel Analiz

Arastirmada katilimcilarin  klinik 6zeliklerini, ASA
ve/veya NSAII kullanim durumlarini ve biyopsi sonug-
larin1 degerlendirmek amaciyla ortalama, standart sap-
ma, yiizde, minimum ve maksimum gibi betimleyici
yontemler kullanilmistir. Calismada ASA ve/veya
NSAII kullanimi olan ve olmayan grup arasinda oran-
sal verilerin karsilastirilmasinda Pearson Ki-Kare Ana-
lizi kullanildi. Buna ek olarak oransal karsilastirmada
denek orani %5’in altina inen karsilagtirmalarda Fisher
Kesin Ki-Kare Analizi kullanildi. ASAve/veya NSAIl
kullanim1 olan ve olmayan kisiler arasinda yas ortala-
malarim1 karsilastirmak amaciyla Bagimsiz Gruplar t
testi kullanildi. Biyopsi sonucu, tarama amacli endi-
kasyonu ve kronik ishal ile baglantili riskleri arastir-
mada ASA ve/veya NSAII kullanimin, yasin, cinsiyetin
ve ek hastalik durumunun etkileri olup olmadigim
degerlendirmek amaciyla Lojistik Regresyon Analizi
kullanildi. Tim analizeler igin anlamlilik seviyesi
p <0.05 olarak kabul edildi. Verilerin kayit edilmesinde
ve istatistiksel analizlerde IBM SPSS 22.0 (Statistical
Package For Social Science, SPSS Inc., Chicago, IL,
USA) programindan yararlanildu.

BULGULAR

Calismada degerlendirilen 105 katilimemin 53’0
(%50,5) erkek olup kisilerin yaslar1 27-86 araliginday-
di. ASA ve/veya NSAIl kullanan hastalarn 24’ii
(%47,1) erkek, kullanmayan kisilerin 29’u (%53,7)
erkek olup iki grup arasinda cinsiyet oranlarinin istatis-
tiksel agidan anlamli derecede farkli olmadigi saptandi
(Tablo 1) (p =0,496).

Tablo 1. ASA ve/veya NSAII kullanimi olan ve olmayan kisiler ara-
sinda cinsiyet oranlarinin karsilastirilmasi.

ASA velveya ASA velveya
NSAli kullammi  NSAil kullammi P
olanlar (n =54) olmayanlar (n =51) g
Cinsiyet
(n.%)
Kadin 25 (46,3) 27 (52,9) 0496
Erkek 29 (53,7) 24 (47,1) '
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ASA ve/veya NSAII kullanan kisilerin yas ortalamasi
57,22+11,34 kullanmayan kisilerin ortalamasi ise
62,37+10,54 olup; iki grup arasinda yas ortalamalar1
acisindan istatistiksel olarak anlamli seviyede farkli
oldugu saptandi (Tablo 2) (p =0,018).

Tablo 2. ASA ve/veya NSAII kullanimi olan ve olmayan kisiler ara-
sinda yags ortalamalarmin karsilastiriimasi.

Ergiin ve Caglar

DM, l’inde (%2,0) ASKH oldugu saptandi. ASA
ve/veya NSAII kullanimi olan ve olmayan kisiler ara-
sinda kronik hastalik sikliginin karsilagtirilmasinda
osteoartrit, HT ve ASKH oranlarinin iki grup arasinda
istatistiksel acidan anlamli bir sekilde farkli oldugu
tespit edildi (p <0,001). Kronik hastaliklarin iki grup
arasindaki sikliklar1 tablo 5’te gosterilmistir.

Tablo 5. ASA ve/veya NSAII kullanimi olan ve olmayan kisiler ara-
sinda kronik hastalik sikliginin karsilastiriimasi.

. ASA velveya
ASA ve/veya NSAII NSAIi kullammu p
kullanimi olmayanlar -
(n =51) olanlar degeri
(n =54)
Yag* 57,22+11,34 62,37+10,54 0,018

*Ortalama + standart sapma.

Caligmada degerlendirilen 105 hastanin 32’sinin
(%59,3) ASA, 14’iiniin (%25,9) NSAIl ve 8’inin
(%14,8) ASA ve/veya NSAII kullandigi saptandi.
NSAII kullanan katilimcilarm 3’ii (%S5,6) Deksketopro-
fen, 1’1 (%1,9) Diflunisal, 8’1 (%14,8) Diklofenak, 6’s1
(%11,1) Etodolak, 1’1 (%1,9) Mefenamik asit ve 3’
(%5,6) Naproksen kullanmaktaydi (Tablo 3).

Tablo 3. Katilimcilarin ASA ve/veya NSAIT kullanim oranlart.

n =54 %
ila¢ ASA 32 59,3
NSAII 14 25,9
ASA+ NSAIl 8 14,8
ASA Yok 14 25,9
Var 40 74,1
NSAIl Yok 32 59,3
Var 22 40,7
NSAII tiirleri 22 40,7
Deksketoprofen 3 5,6

Diflunisal 1 19
Diklofenak 8 14,8
Etodolak 6 11,1

Mefenamik asit 1 19

Naproksen 3 5,6

ASA: Asetilsalisilik asit, NSAiI: Nonsteroidantiinflamatuvar ilag.

ASA ve/veya NSAII kullanim olan kisilerin 54’iinde
(%100) kronik hastalik oldugu, kullanimi olmayan
kisilerin ise 19’unda (%37,3) kronik hastalik oldugu
belirlendi. Iki grup arasinda yapilan karsilastirmaya
gore kronik hastalik oranlarinin istatistiksel agidan
anlamli derecede farkli oldugu saptand: (Tablo 4)
(p <0,001).

Tablo 4. ASA ve/veya NSAII kullanim: olan ve olmayan kisiler ara-
sinda kronik hastalitk oranlarimin karsilastirilmast.

ASA velveya veA/\?Q/a
klll\{lseﬁillrlm NSAII p degeri
kullanimi
olmayanlar olanlar
(=8 (n=54)
Osteoartrit (n,%0) Yok 51 (100,0) 39 (72,2) <0,001
Var 0 (0,0 15 (27,8)
HT Yok 44 (86,3) 29 (53,7) <0,001
Var 7(13,7) 25 (46,3)
DM Yok 42 (82,4) 39(72,2) 0,217
Var 9 (17,6) 15 (27,8)
ASKH Yok 50 (98,0) 21(38,9) <0,001
Var 1(2,0) 33(61,1)
Ankilozanspondilit Yok 50 (98,0) 53 (98,1) 1,000
Var 1(2,0) 1(1,9)
Migren Yok 51 (100,0) 53(98,1) 1,000
Var 0(0,0) 1(1,9)
Radikiilopati Yok 51 (100,0) 53(98,1) 1,000
Var 0(0,0) 1(1,9)
Romatoidartrit Yok 51 (100,0) 52 (96,3) 0,496
Var 0(0,0) 2(3,7)
Lomberherniasyon Yok 51 (100,0) 53 (98,1) 1,000
Var 0(0,0) 1(1,9)
KBY Yok 49 (96,1) 54 (100,0) 0,234
Var 2(39) 0(0,0)
Hipotiroidi Yok 50 (98,0) 53(98,1) 1,000
Var 1(2,0) 1(1,9)
Gut Yok 50 (98,0) 54 (100,0) 0,486
Var 1(2,0) 0(0,0)
Astim Yok 50 (98,0) 54 (100,0) 0,486
Var 1(2,0) 0 (0,0)
Psoriazis Yok 50 (98,0) 54 (100,0) 0,486

Var 1(2,0) 0(0,0)

ASA ve/veya NSAII ASA ve/veya NSAIQ

kullanimi olmayanlar Kkullanimi olanlar p degeri

(n =51) (n =54)
0,
Elgkhastahk (n, %) 32 (62,7) 0(0,0)
Var 19 (37,3) 54 (100,0) <0,001

ASA ve/veya NSAII kullanin olan hastalarin 15’inde
(%27,8) osteoartrit, 25’inde (%46,3) hipertansiyon
(HT), 15’inde (%27,8) diabetes mellitus (DM),
33’iinde (%61,1) aterosklerotik kalp hastaligi (ASKH)
oldugu saptandi. ASA ve/veya NSAII kullanimi olma-
yan hastalarin 7’sinde (%13,7) HT, 9’unda (%17,6)

74

HT: Hipertansiyon, DM: Diabetesmellitus, ASKH: Aterosklerotik
kalp hastaligi, KBY: Kronik bobrek yetmezligi.

ASA ve/veya NSAII kullanim1 olan ve olmayan hasta-
larin kolonoskopi sonucu tespit edilen lezyonlar1 deger-
lendirildiginde 21’inde (%32,8) polip, 19’unda (%29,6)
aftoz {lser, 14’tnde (%21,8) divertikiil, 7’sinde
(%10,9) eritematdz alanlar, 3iinde (%4,9) subepitelyal
lezyon oldugu saptandi (Sekil 1).
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FTOZ ULSER DIVERTIKU ERITEMATOZ SUBEPITELYAI
ALANLAR LEZYON

Sekil 1. Kolonoskopi incelemesinde tespit edilen lezyonlarin dagili-
mi.

Ergiin ve Caglar

ASA ve/veya NSAII kullanimi olan ve olmayan hasta-
lar arasinda yapilan karsilastirmada Aronchick skalasi,
rektuma ait lezyon, sigmoid kolona ait lezyon, inen
kolona ait lezyon, transvers kolona ait lezyon, ¢ikan
kolona ait lezyon, ¢cekuma ait lezyonoranlar1 arasinda
anlamli bir fark olmadif1 tespit edildi. ASA ve/veya
NSAIl kullanimi olan hastalarda terminal ileum kis-
minda aftéz iilser siklig1 %16,7 olup, tiim kolon seg-
mentinde bu oran %18,5 idi. ASA ve/veya NSAII kul-
lanimi olan hastalarda eritematdz lezyonlar agisindan
bakildiginda ise tiim kolon segmentinde %7,4 oraninda
saptandi. Buna ek olarak terminal ileuma ait lezyon
oranlarinin istatistiksel agidan anlamli derecede farkli
oldugu saptand1 (Tablo 6) (p =0,043).

Tablo 6. ASAve/veya NSAII kullanimi olan ve olmayan katilimcilar arasinda morfolojik ozelliklerin karsilastirilmast.

ASA velveya NSAII kullaninmi ~ ASA ve/veya NSAII kullanim

olmayanlar (n =51) olanlar (n =54) p degeri
n % n %

Miikemmel 46 90,2 50 92,6 0,187
Aronchick skalasi Iyi 5 9,8 2 3,7
Orta 0 0,0 2 3,7

Normal 49 96,1 51 94,4 0,900
. Polip 2 3,9 1 19
Rektuma ait lezyon Eritematoz alanlar 0 0,0 1 1,9
Aftoz tlser 0 0,0 1 1,9

Normal 42 82,4 42 77,8 0,606
Polip 2 39 3 5,6
Sigmoid kolona ait lezyon Divert_ikﬁl > 38 4 74
Subepitelyal lezyon 1 2,0 0 0,0
Eritematoz alanlar 1 2,0 2 3,7
Aftoz tlser 0 0,0 3 5,6

Normal 49 96,1 48 88,9 0,335
inen kolona ait lezyon Polip 0 0.0 2 37
Divertikiil 2 39 2 3,7
Aftoz tilser 0 0,0 2 3,7

Normal 49 96,1 45 83,3 0,321
Polip 2 3,9 4 7.4
Transvers kolona ait lezyon Dwen}kﬁl 0 0.0 1 19
Subepitelyal lezyon 0 0,0 1 1,9
Eritematoz alanlar 0 0,0 1 1,9
Aftoz tilser 0 0,0 2 3,7

Normal 47 92,2 54 100,0 0,052
Cikan kolona ait lezyon Polip 3 59 0 0,0
Subepitelyal lezyon 1 2,0 0 0,0

Normal 50 98,0 51 94,4 0,746
Cekuma ait lezyon Polip 1 2,0 1 1,9
Aftoz tilser 0 0,0 2 3,7

Terminal ileuma ait lezyon Normal 51 1000 45 833 0,043
Aftoz tilser 0 0,0 9 16,7

ASA ve/veya NSAII kullanim1 olan hastalarin 27’sinde
(%50), kullanmayan hastalarin ise 20’sinde (%39,2)
endoskopik inceleme sirasinda biyopsi alindig1 saptan-
di. ASA ve/veya NSAII kullanim1 olmayan katilimcila-
rin 12’sinin (%60) biyopsi sonucunun normal mukoza,
2’sinin (%10) biyopsi sonucunun serrated adenom,
2’sinin (%10) biyopsi sonucunun tubiilovilléz adenom,
I’inin (%35) biyopsi sonucunun adenomatdz polip,
3’lniin (%15) biyopsi sonucunun hiperplastik polip
oldugu saptandi. Calismada ASAve/veya NSAII kulla-
nim1 olan katilimceilarin 13’{iniin (%48,1) biyopsi sonu-
cunun normal mukoza, 1’inin (%3,70) biyopsi sonucu-
nun aberrankript odagi, 2’sinin (%7,40) biyopsi sonu-
cunun hiperplastik polip, 2’sinin (%7,40) biyopsi sonu-
cunun tubiiler adenom ve 9’unun (%33,3) biyopsi so-

nucunun non-spesifik ileit oldugu saptandi. Biyopsi
raporlar1 incelediginde ASA veya NSAII kullanan
hastalar (%14,8) ile kullanmayan hastalar (%40) karsi-
lastirildiginda polip sikligi agisindan anlamli fark sap-
tanmadi (Tablo 7) (p =0,074).
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Tablo 7. ASA ve/veya NSAII kullanimi olan ve olmayan katiimcilar
arasinda biyopsi sonucu karsilastiriimast.

kullanimi olmayanlar NSAI{i kullanimi

ASA ve/veya NSAIl

ASA velveya

(n=20) olanlar (n=27) 9eferi
n % n % p
Normal mukoza 12 60,0 13 48,1 0,041
Serrated adenom 2 10,0 0 0,0
Tubiilovilléz 2 10,0 0 00
adenom
Abevrranknpt 0 00 1 37
Biyopsi sonucu &qag’ lastik
iperplasti
polip 3 15,0 2 74
Adenomatdz
polip 1 50 0 0,0
Tubiiler adenom 0 0,0 2 7.4
Nonspesifik ileit 0 0,0 9 33,3
Toplam Polip 8 40,0 4 148 0,074

Biyopsi sonucuyla baglantili regresyon analizinde
erkek cinsiyetin biyopsi sonucunun non-spesifik ileit
¢tkma ihtimalini istatistiksel agidan anlamli derecede
2,56 kat artirdig1 saptanmistir (p=0,026). Buna ek ola-
rak bu modelde yas, ASA ve/veya NSAII kullaniminin
ve kronik hastalik varliginin istatistiksel agidan anlamli
derecede etki yapmadigr saptanmustir (Tablo 8).

Tablo 8. Biyopsi sonucuyla baglantili Lojistik Regresyon Analizi
sonuglart.

B SE. Wad df p

Odssratio AL UL

Yas 0,01 0,02 0,26 1 0,609 1,01 097 1,05

Cinsiyet
(Erkek)

0,94 0,42 4,94 1 0,026 2,56 112 586

ASA
velveya
NSAIii
(Var)

-0,27 0,56 0,23 1 0632 0,77 026 2,28

Kronik

hastahk  -0,43 0,63 0,46 1 0,498 0,65 019 225

(Var)

(X2 (4, N =105)=9,08, p =0,059, CoxSnell R kare=0,083, Nagelker-
ke R kare=0,111, Modelle katilimcilarin 61,9 iinii dogru siniflandir-
mistir. AL=Alt Limit, Ust Limit=UL, (Biyopsi sonucu 0=0, 1-8=1)).
ASA: Asetilsalisilik asit, NS4II: Nonsteroidantiinflamatuvar ilag.

Kronik ishalle baglantili regresyon analizinde ishal
olma riskinin yasin azalmasi ile istatistiksel agidan
anlamli derecede azaldigi (0,83 kat azalttig) (p
<0,001), buna ek olarak ASA ve/veya NSAIii kullan-
mamanin ishal olma riskini 12,42 kat artirdig1 saptandi

(Tablo 9) (p =0,035).

Tablo 9. Kronik ishal durumuyla baglantili Lojistik Regresyon
Analizi sonuglar.

B S.E. Wald  df p Odssratio AL UL
Yas -0,18 0,05 13,38 1 <0,001 0,83 0,76 0,92
Cinsiyet
(Erkek) 0,45 0,84 0,29 1 0,594 1,57 0,30 8,18
ASA
velveya
NSAii 2,52 1,19 4,46 1 0,035 12,42 1,20 128,81
(Yok)
Kronik
hastalik -1,54 1,01 2,33 1 0,127 0,21 0,03 1,55
(Var)

(X2 (4, N=105)=31,07, p<0,001, CoxSnell R kare=0,256, Nagelker-
ke R kare=0,504, Modelle katilimcilarin 91,4 ’iing dogru simiflandir-
mistir. (Kronik ishal 0=0, 1=1)), ASA: Asetilsalisilik asit, NSAII:
Nonsteroid antiinflamatuvar ilag.
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TARTISMA

NSAil’lerin iist GiS’de peptik iilser, kanama ya da
perforasyon gibi komplikasyon riski bulunmaktadir (7,
8). Son 10 yilda NSAIl kullammma bagh iist GIS
komplikasyonlarinda azalma gériiliirken alt GIS komp-
likasyonlarinda artis goriilmeye baslanmistir. Kapsiil
endoskopi, ¢ift balon endoskopi gibi inceleme ydntem-
lerin gelismesiyle alt GIS’in dogrudan goriintiilenmesi
gerceklestirilebilmektedir. Bdylece NSAIl kaynakl
enteropatinin teshisine yonelik kolaylik saglanmistir.
Graham ve ark. (9) yaptig1 ¢alismada kronik NSAII
kullanan hastalarin %71’inde ince bagirsaklarinda
mukozal lezyonlarin oldugunu géstermislerdir. NSAII
kaynakli gastropatiye kiyasla NSAII ile indiiklenen
enteropatinin spesifik semptomlari olmamas1 ve alt
GIS incelemesinin zorlugu nedeniyle prevalansi net bir
sekilde ortaya konamamaktadir. Aym zamanda NSAII
ile indiiklenen enteropatinin patogenizi tam olarak
aydinlatilmamis olup kanitlanmig etkin bir tedavisi de
bulunmamaktadir (9). Bu sebeple NSAIl kaynakl
enteropatinin dnemi gastropatiye kiyasla goz ardi edil-
mistir. Bu ¢alismamizda diisiik doz ASA veya NSAII
kullaniminin kolon ve terminal ileum mukozasima ait
etkisi incelendi. Klinik endikasyon dahilinde kolonos-
kopi yapilan 105 hasta degerlendirildi. Calismada de-
gerlendirilen hastalarin %59,3’ii ASA %25,9°u NSAII
ve %14,8°1 ASA ve NSAII kullandig1 belirlendi.

Baska bir ¢alismada NSAIT ile indiiklenen enteropatide
hastalarin %19’unda ibuprofen, diklofenak, ketoprofen,
tiaprofenik asit ve oksaprozin kullanimi olup,
%32’sinde nimesulid ve meloksikam ile %11’inde
selekoksib kullanimi oldugu bildirilmistir (9). Bir ¢a-
lismada ise NSAII kaynakli enteropatide hastalarin
ince bagirsak mukozalarinda eritematdz lezyonlar ile
aftoz ilserlerin oldugu bildirilmistir (10). Lim ve ark.
(11) yaptig1 calismada ise uzun siireli ASA ve/veya
NSAIl kullaniminin divertikiiller kanama riskinin arti-
rabilecegi ve ince bagirsak mukozasina ait aftoz iilser,
noktasal hemoraji gibi lezyonlar1 indiikledigi rapor
edilmistir. Calismamizda ASA ve/veya NSAII kulla-
nimt olan ve olmayan hastalarin kolonoskopi inceleme-
lerinde %32,8 ile en sik polip, ikinci siklikla %29,6 ile
aftoz tlser, %21,8 divertikiil, %10,9 eritemat6z alanlar,
%4,9 subepitelyal lezyon oldugu goriildi. Ozellikle
osteoartrit, RA ve ASKH nedeniyle ASA velveya
NSAII kullananlarin 19’unun (%35,1) kolon ve termi-
nal ileum kisimlarinda ilserler tespit ettik (Sekil 2, 3).
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Sekil 2.Kolonoskopi incelemesinde tespit edilen iilser alanlart (A,B).
(50 yas osteoartrit tanili, uzun siireli NSAIT kullanimi olan hastanin
kronik karin agrisi nedeniyle yapilan kolonoskopisinde tespit edilen
transvers kolon distalinde etrafi hiperemik lineer iilser (A). 72 yas
ASKH taml, kronik ASA kullanimi olan demir eksikligi anemisi
nedeniyle yapilan kolonoskopisinde tespit edilen transvers kolon
distaline ait iilser (B)).

Sekil 3. Altmis yas ASKH tanili uzun siireli ASA 100 mg tedavisi alan
hastanin kolonoskopi incelemesinde transvers kolon distal ve inen
kolon proksimaline ait cografi sekilli mukozal erozyonlar.

ASA ve/veya NSAII kullanimi kaynakli aftéz iilser
saptanmis hastalarin lezyonlar1 %16,7 oraninda en ¢ok
terminal ileumda oldugu goriildii. Calismamizin retros-
pektif dizayn olmasi, hastalarin ince barsaklarinin tii-
miiniin incelenmemis olmas: nedeniyle bu diizeydeki
lezyonlar konusunda bilginin olmamasi ve tim hasta-
lardan ileal ve kolon biyopsisi alinmamis olmasi nega-
tif yonleriydi. Ancak ¢alismaya dahil edilen hastalarin
timii ayn1 endoskopist tarafindan incelemeye alinmis
olmas1 ve Aronchick skalasi iyi olan hastalarin incele-
meye dahil edilmis olmasi ¢alismanin olumlu yonleriy-
di.

NSAII ile iliskili enteropatide cesitli patolojik bulgular
bildirilmis olup olgularin ¢ogunda histolojik olarak
spesifik bulgu bulunmamaktadir (12). Bir ¢alismada
NSAII kullanimi olan hastalarin kolonoskopi inceleme-
sinde tespit edilen lezyonlarm biyopsilerinde fokal
aktif kolit lehine raporlanmistir (13). Calismamizda
ASA ve/veya NSAII kullanimi olan hastalarm en sik
%48,1 oraninda biyopsi sonucu normal mukoza olup,
%3,7’si aberrankript odagi, %7,4’1 hiperplastik polip,
%7,4’1 tubiiler adenom ve %33,3’iinlin ise biyopsi
sonucunun non-spesifik ileit seklinde oldugu tespit
edildi.

Ergiin ve Caglar

NSAIl kullanimi alt GiS’de obstriiksiyon, iilserasyon
gibi bulgulara yol acarak hastalarin kabizlik, karin
agrist gibi semptomlar ile klinige bagvurabilecegine
dair raporlar bildirilmistir (12). Etienney ve ark. (14)
yaptig1 calismada akut ishalle basvuran hastalarda
ishalin NSAIl alimmin dogrudan veya dolayli bir
komplikasyonu olabilecegini gostermislerdir. Diger bir
calismada da 40 ile 78 yas arasinda degisen ankilozan
spondilit, osteoartrit ve RA kaynakli NSAII kullanimi
olan hastalarda GIS kanamasi, obstriiksiyon veya ishal
gibi klinik belirtilere rastlanmistir. Klinik belirti ve
bulgularm ortaya ¢tkmasinda NSAII ¢esitliliginin rolii
tartistlmaktadir. Literatiirde birgok calismada NSAII
kullanimi ile kronik ishal arasinda korelasyon oldugu
gosterilmigtir (15). Bir g¢alismada ise meklofenamat
sodyum adinda NSAIl kullanim ile kronik ishal ara-
sinda anlamli bir iliski olmadigi bildirilmistir (14).
Calismamizda ise ASA ve/veya NSAII kullanmamanin
ishal olma riskini artirdigini tespit ettik. Bu durum
kullamilan NSAII alt tiplerinin ince bagirsakta villiis
atrofisi yapmamasi ile agiklanabilir. Ayrica ¢aligma-
mizda NSAIil’lerin alt tipleri géz 6niinde alindiginda
NSAIil’lerin potansiyel risklerin karsilastirilmasi ista-
tistiksel olarak miimkiin olmamustir.

Literatiir incelendiginde ASA ve/veya NSAII kullani-
minin adenomatdz polip ve hiperplastik polip riskinde
azalma ile iligkili oldugunu gosteren calismalar mev-
cuttur (16). Chan ve ark. (17) yaptig1 calismada ASA
kullanimi ile adenomat6z polip riski arasinda bir iliski
olmadigini belirtmislerdir. Bagka bir randomize klinik
calismada ise NSAIl’lerin tekrarlayan adenomatdz
polip riskini %45 oraninda azalttigi gosterilmistir (18).
Calismamizda istatistiksel olarak anlamli olmasada
ASA velveya NSAII kullananlarda polip sikliginin
(%14,8) kullanmayanlara gore (%40) daha az oldugu
saptandi. ASA ve/veya NSAIl’ler mukozada daha
diisik COX-2 ekspresyonu yaparak bu siklikta etki
yaratmis olabilir.

Sonuc¢

Uzun siireli ASA ve/veya NSAII kullanimi ile indiikle-
nen enteropati ya da kolonopati iist GIS komplikasyon-
lar1 kadar sik ve siddetli olabilir. Patogenezi net bilin-
meyen bu kolonopati ve enteropatide semptom ve kli-
nik bulgularin spesifik olmamasi tan1 ve tedavide ge-
cikmelere yol agabilir. Caligmanin biitiiniine bakildi-
ginda uzun siireli ASA ve/veya NSAII kullanan hasta-
larda endoskopik olarak daha fazla iilser saptadik ve
yine ASA ve/veya NSAII kullanan hastalarda daha az
polip tespit ettik. Caligmamizda kolon diizeyinde gorii-
len birgok iilser veya lezyondan ayirici tantya gidile-
bilmesi i¢in biyopsi alinmasi gerektigini vurguladik.
Boylece gergekte sayica fazla olanindan daha az sayida
lezyon saptanmis olabilir. Bu sebeple yeni cihaz des-
tekli yOntemlerin yayginlasmast ve ASA ve/veya
NSAIl kullanim kaynakli olusabilecek lezyonlarn
erken donemde Onlenmesi adina daha ¢ok caligmaya
ihtiyag vardir.
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