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Ozofagus motilitesinin liimen ici sicaklif1 ile degisimi

Alteration of esophageal motility by intraluminal temperature
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Bu aragtirma Devlet Planlama Tegkit'nin Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi "Sindirim Sistemi Arastirma Laboratuvarim Geligtirme ve
Egitim Projesi" destegi ile gerceklestirilmis ve 7. Avrupa Gastrointestinal Motilite Kongresi‘'nde (7-9 Temmuz 1994, Toulouse, Fransa)
bildiri olarak sunulmustur {Neurogastroenterology and Molity 1994; V 6, No: 2, p 166)

OZET: Ozofugus motilitesininuygulanan stvlarin sicaklikla-
rindan etkilendigi bilinmektedir. Ancak dzofagus liimen igi
sicakltk soguk ve sicakta sabit tutuldugunda dzofagus motili-
tesininnasil etkilendigi bilinmemektedir.
Onbir saglikli giniilliiye oda sicakligi (24 - 25 C), soguk (0
C} ve sicak (58-60 C) su verildikten sonra 6zofagus mano-
“metrisi wygulandr.
Oda swcakligr, soguk ve sicak uygulamasine takiben 6z0fagus
liimen i¢i sicakliklar sirasi ile 34.2 £ 0.8, 30.6 £ 1.7 ve 39.2

+0.9 Cidi. Soguk uygulamast alt dzofagus sfinkteri gevse-.

me siiresi ile dzofagus peristaltik kontraksiyon dalgast siire-
sini oda sicakli gt ve stcak uygulamaya kiyasla belirgin olarak
uzarti. Soguk uygulamasi ayni zamanda ézofagus kasilma
dalgasinin basing egresinin egimini azalm ve iletilmeyen ve
es zamanit kasima dalgalarinin oranw arttirdr . Soguk etkisi
intraluminal sicaklik sabit kaldig siirece devam etti, boylece
sicakliga  adaptasvon gistermedi.

Intradzofageal sogutma dzofagus motilitesini etkilemektedir
ve bu etki adaptasyon gdstermemektedir.

Anahtar Kelimeler : Ozofagus, motilite, sicaklik

GIRIS

Ozofagusun bazi motilite bozukluklarmda sicak ve
ozellikle soguk sivilarin disfajiyi arttirdigy bildiril-
mistir (1,2). Ozofagus liimen ici sicakligm kaydedil-
digi tek calismada soguk sivirun dzofagusta peris-
taltizmi yavaslattigi, sicak sivinin ise peristaltizmi
hizlandirdig1 ve kasilma dalgasinin siiresini kisalt-
t1g1 bildirilmistir (3). Ancak bu ¢alisma basmg du-
yarliigt yiiksek olmayan manometri cihaz1 tam-
mindan evvel gerceklestirildigi igin sonuclan
givenilir degildir (4). Ozofagus transit siiresi sin-
~ tigrafik olarak 6l¢tildiigiinde de sicak sivinin transi-
ti bir miktar hizlandirdiga soguk sivinin ise belirgin
olarak uzattif saptanmistir (5). Bu konuda insanda
yapilan diger caligmalarda 6zofagus limen igi st-
caklik kayd: yapilmamustir (6-8). Bir in-vitro ¢alig-
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SUMMARY: Esophageal motor activity is altered By bolus
temperature. The effect of a sustained cold or warm tempera-
ture on esophageal motility has not been documented in de-
tail.

Esophageal manometry was performed in 11 normal subjects
after intraluminal room, cold, and warm temperature water
treatments.

The intraluminal temperatures were 34.2 + 0.8, 30.6 £ 1.7
and 39.7 + 0.9 C respectively after room, cold and warm
temperature applications. Cold temperature treatment pro-
longed the duration of lower esophageal sphincter relaxation
and the esophageal peristaltic contraction wave as compared
with the room and warm temperature treatments. Cold tem-
perature also decreased the mean pressure slope of esopha-
geal contraction waves and resulted in an increased percent-
age of nontransmitted and simultaneousus contractions. The
effects of cold temperature application were persistent as
long as the intraluminal temperature remained constant and
there was no adaptation.

Cooling the intraesophageal lumen alters esophageal motor
activity and this effect is not adaptive.

Key words : Esophagus, motility, temperature

mada opossum &zofagus kas kesitlerinin motor ce-
vabmin sicakliga bagh olarak degisiklik sergiledigi
ve bu degigimin adaptasyon gostermedigi gosteril-
misgtir (9).

Sicakliktan etkilenen insan 6zofagus motilitesinin
belli bir sicakliga adaptasyon gosterip gostermedi-
gi bilinmemektedir. Bu calismanun amaci liimen
i¢i sicaklhigin degisik derecelerde sabit tutuldugun-
da 6zofagus motilitesinin degisimini ve bu degisi-
min adaptasyon gosterip gostermedigini arastir-
maktir.

GEREC VE YONTEM

Calisma grubu: Yaglar1 21-28, dokuzu erkek, ikisi
kadm 11 saghkli génilli caligma grubu olarak be-
lirlendi. Caligma Marmara Universitesi Tip Fakiilte-
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si Etik Komitesi'nin onay: ve tiim deneklerin yazih
izinleri alinarak gerceklestirildi.

Manometrik yontem: Basing kayitlan icin distal
kismunda 1 cm aralikli ve 90 derece acilarla yerlesti-
rilmis, 4, proksimal kisminda ise 5 cm aralikli 4 ba-
sin¢ kaydedicisi bulunan polivinil perfiizyon kate-
teri (Zinetics, Utah, ABD) kullanilda.
Pnémohidroilik pompa ile (Nottingham Universite-
si, Queen’s Tip Merkezi, Medikal Fizik Departmani,
Ingiltere) basing kaydedici liimenlerin tiiminiin 0.4
mL/dak hizinda gaz alinmus steril su perfiizyonu
saglandi. Her ltimen transdiiktérlere (Cobi, A.B.D)
baglanarak basing sinyalleri ytikselticiler (Smartlab,
Shandhill Scientific, A.B.D) aracihg ile dijital ola-
rak bilgisayara aktarildi. Limenlerin birden kapa-
tilmas: halinde basmcn 250 mmHg/sn'den daha
hizh yiikseldigi gézlenerek sistem basing duyarlili-
g1 saptand1l. Yutkunma islemi mylohyoid kasdan
alinan elektromyografik sinyallerle gozlendi.

Yontem: En az 8 saat aglig: takiben deneklere poli-
vinil kateter nazal yoldan yutturuldu ve calisma
deneklere tst beden 20 derece kalkik vaziyette ger-
ceklestirildi. Alt 6zofagus sfinkter (AOS) basincin
kaydetmek icin distal 4 kaydedici mideye yerlesti-
rildikten sonra her defasinda 0.5 cm geri ¢ekilerek
alt AOS'i belirlendi ve kaydediciler AOS'e yerlesti-
rilerek istirahat basinglar1 kaydedildi. Deneklere
rastgele oda sicaklifinda (24-25 C), sicak (58-60 C)
ve soguk (0 C) 100 mL su 1-2 dak. iginde igirildi ve
hemen AOS basmc: kaydedildi. Bu iglemi hemen
takiben ayni sicakbiktaki su 5 mL'lik yudumlar ha-
linde 30 sn araliklarla 10-12 defa yutturuldu. Sicak-
Lik degisimleri arasinda ¢zofagus ltimen igi 1smin
bazal degere ulagmas: icin 15 dak. beklendi. Ozofa-
gus kontraksiyonlarini kaydetmek i¢in kaydediciler
AOS'den 3, 8, 13 cm proksimale yerlestirildi ve aym
islem tekrarlandi.

Ozafagus liimen ici sicaklik dlgiimii: AOS'nin 3
cm proksimaline yerlestirilen bir algilaciya (Elect-
romedics, Colorado, A.B.D.) bagh dijital kaydedi-
" c (Propag, Protocol Systems Inc., Oregon, A.B.D)
ozofagus liimen igi sicaklif siirekli olarak kaydet-
ti ve 3 sn araliklarla gérsel olarak yazdirildi. Sicak-
ik algilayicisinin algilama siiresi ortalama 4 saniye
idi.

Manometrik degerlendirme: Manometrik kayitlar
gorsel olarak incelendikten sonra genlik ve zaman
degerleri bilgisayar programindan yararlarularak
hesapland: (Smartgraph, Sandhill Scientific, A.B.D)
AOSnin gevseme ylizdesini dlgmek igin gevseme
oncesi 30 sn kaydedilen AOS basmnc kaynak olarak
kullanildi. Gevsemenin baglama zaman olarak ba-
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sincm en daguk istirahat basmemdan daha diisiik
oldugu an ve gevsemenin bitimi olarak da basmcin
ortalama istirahat basincindan daha yiiksek oldugu
an saptandi. Ozofagusta bir kasima dalgasinmn
genligi dalga siirecinde kaydedilen en yiiksek ba-
sing olarak kabul edildi. Bir kasilma dalgasinda ba-
sing yitkselme hizi olan dP/dT (mmHg/sn yiiksel-
me) ve basing azalma hizi olan dP/dT (mmHg/sn
azalma gostergesini belirlemek icin su formul kul-
larulda:

en yiiksek basing {mmHg) - basing
esigi (mmHg)
dP/dT (mmHg/sn) =
(artam veya azalma)

Zaman (sn)

Basing esigi = Genlik 20 mmHg'den disuk ise 5 mmHg,
20 mmHg'den yiiksek ise 10 mmHg, 50 mmHg'den yiik-
sek ise 15 mmHg

Bir yutmanin baslangicindan itibaren gecen 30 sn
bir yutma siireci olarak belirlendi. Bir yutma siire-
sindeki dzofagus liimen i¢i ortalama sicaklik degeri
kaydedilen 10 sicakhik Slglimiiniin ortalamalar ali-
narak hesaplandi. Bir yutma siireci icinde kaydedi-
len sicaklik ol¢timleri arasinda anlamli fark olup ol-
madigmni aragtirmak igcin AOS caligmas: sirasinda
kaydedilen 330 él¢climden 66's1 (her denegin her g
sicaklik uygulamasi sirasinda iki degeri) ve 6zofa-
gus degerlendirmesi sirasmda ise 270 degerden
54'i rastgele secildi. Secilen yutma siireclerindeki
tiim sicaklik degerleri o yutma siireci igin hesapla-
nan ortalama sicaklik degerlerinin iki standard sap-
ma degerleri arasindayd.

Bir sicaklik uygulamasi sirasinda ézofagus ilimen
ici sicakligin sabit kalip kalmadigmmi arastirmak
amaciyla birbirini izleyen yutma siiregleri sicaklik
ortalama degerleri eslendirilmis verilerde varyans
analizi ile kiyaslandi. Tim yutma strecleri ortala-

- ma sicakhk degerleri 6zofagus ¢aligmasmn birinci

yutma siireci harig birbirinden farklilik gostermedi.

Istatistik yéntem: Degerler ortalama * standart
sapma olarak gdsterilmistir. Bir 1s1 uygulamasz sira-
smdaki manometrik bulgular eslendirilmis veriler-
de varyans analizi ile degerlendirildi. Istatiksel fark
saptanmadiginda ortalama degerler hesaplandi ve
degisik 1s1 uygulamalarmm manometrik degerleri
tek yonlii varyans analizi ile kiyaslandi. Varyans
analizi ile gruplar arasinda farklilik bulundugu tak-
dirde ve dagilim parametrik ise Newman-Kuels
testi, eger dagilm parametrik degilse Kruskal-
Wallis testi kullarularak farkliligy yaratan grup be-
lirlendi. Anlaml farklibk p < 0.05 olarak kabul edil-
di.
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BULGULAR

Liimen ici sicakligin alt 6zofagus
sfinkterine etkisi

Degisik sicakliktaki sivilarin uygulanmasi sirasinda
6zofagus lumeni icinden kaydedilen sicakliklar
Tablo 1'de gosterilmistir. Alt 6zofagus sfinkteri ba-
zal basinct 27.8 + 15.4 mmHg idi ve oda sicakhigs,
soguk ve sicak uygulamalar1 sfinkter basincnda
anlamh bir degisiklik olusturmadi Soguk uygula-
ma swrasinda sfinkter gevseme siiresi 10.4 £ 0.5 sn
bulundu ve bu deger oda uygulamasinda saptanan
8.0 + 0.6 sn ve sicak uygulamasinda saptanan 6.9 *
0.3 sn degerlerine gore anlaml derecede uzundu
(p<0.001). Sogukda birbirini izleyen yutmalar siire-
cinde sfinkter gevseme stiresi degismedi ve boylece
soguga adaptasyon olmadif1 saptandi (eslendiril-
mis verilerde varyans analizi). Sfinkterin oda 1s1sm-
da gevseme yiizdesi 92.5 £ 7.5 olarak bulundu ve
bu deger soguk ve sicak uygulamalar ile degisme-
di.

Tablo 1. Alt Ozofagus Sfinkteri Manometrik Degerlerive
LiimenIci Ortalama Sicakligi

Ozdogan ve Ark.

Tablo 2. Ozofagus Manometrisi Sirasinda Liimen Igi Ortalama
Sicaklig

Uygulanan Sicaklik
Oda Soguk Sicak
Sicakliga
(24-25 C) 0 C (58-60 C)
1. Yutma ( C) 322zx20 260+15 413+13
2.-10.( O 342:08 306x17 39.7+£09
P Degeri < 0.0001 < 0.0001 < 0.0001
Tablo 3. Ozofagus Manometresi (1. Yurma)
Uygulanan Sicaklik
Oda Soguk Sicak P
Sicaklig degeri
(24-25 Q) ©C (58-60 C)

Genlik 672189 348+18.7* 740+308 <0.01
(mmHg)
Siire (sn) 29+1.0 46+18* 32+09 <0.05

dP/dT artma 49.4+165 249+23.2* 587+258 <0.05
(mmHg/sn)

dP/dT azalma 357+75 135+84* 356+17.8 <0.01

(mmHg/sn)
Uygailanan Stealdlik Hiz (cm/sn) 24107 22%13* 26+11 <005
Od Soguk Sicak P
Slcak;la; # ogu e degeri * Oda sicaklig1 ve sicak uygulama ile kargilagtirma

(2425 C) (0 C (58-60 O

Liimen igi 344+07 309+15 395108 p<0.001
Slcaklik ( C)

Gevseme 80+06 104+17* 69103 p<0.001
Stiresi (sn)

Gevseme (%) 925+75 94+63 895+101 p>0.05

* Oda sicaklif1 ve sicak uygulama ile kaigilagtirma

Liimen i¢i sicaklifin 6zofagus
motilitesine etkisi

Limen ici sicaklik degerleri Tablo 2'de gosterilmis-
tir. Goruldtgi tizere birinci yutma sirasindaki si-
caklik degerleri 2. - 10. yutmalar sirasinda saptanan
degerlerden anlaml sekilde farkl: oldugu igin birin-
ci yutmanin manometrik bulgular: ayr olarak de-
gerlendirildi. Degisik sicakliklarin uygulanmas: ile
beliren manometrik deger farkliigi AOS'nin 3 cm
proksimaline yerlestirilen kaydedicide saptandu.

Soguk uygulamasinda birinci yutmanm kasilma
genligi 34.8 + 18.7 mmHg olarak bulundu ve bu de-
ger oda sicaklifl uygulamasinda saptanan 67.2 *
18.9 mmHg ve sicak uygulamasinda saptanan 74.0
+ 30.8 mmHg degerlerine gore anlamlh derecede
diigiik bulundu (p<0.01) (Tablo 3). Soguk uygula-

** Oda sicakli1 ile karsilagtirma

Tablo 4. Ozagagus Manometresi (2. - 10. Yutma)

Uygulanan Sicaklik

Oda Soguk Sicak P
Sicaklig degeri

2425 C) (0 C (58-60 C)

Genlik 80.1+19.6 58.0+212 7224230 >005
(mmHg)
Stire (sn) 29105 36+11*% 25106 <0.01

dP/dT artma 64.1+12.2 42.0418.0% 6871239 <0.05
(mmHg/sn)

dP/dT azalma 473+86 32.8+224* 5671174 <0.01
(mmHg/sn)

Hiz (cm/sn) 29106 26+07* 32+£07 <0.05

* Sicak uygulama ile karsilastirma
** Sicak ve oda sicaklign ile kargilagirma

masinda 2. - 10. yutmalarin ortalama genlik degeri
oda ve sicak uygulamalarma gore diigiik bulun-
makla beraber anlamli derecede farklilik gosterme-
di (Tablo 4). Soguk uygulamasindaki kasilma dal-
gasi siiresi hem birinci (2.9 £ 1.0 sn) ve hem de 2. -
10. yutmalarda (2.9 + 0.5 sn), oda 1s151 (4.6 + 1.8 ve
3.6 £ 1.1 sn) ve sicak uygulamasma (3.2 + 0.9 ve 2.5
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+ 0.6 sn) gére daha uzun bulundu (p<0.05) (Tablo 3
ve Tablo 4). Sogukda meydana gelen kasilma dal-
gast genligindeki azalma 2. - 10. yutmalar siirecin-
de degismedi ve soguga adaptasyon olmadi sap-
tandi (eslendirilmis varyans analizi) (Sekil 1).
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Sekil 1. Soguk yurmada bzofagus liimen ici 15 (E-H-H) ile
peristaltik dalganin genligi(o-0-0),

*n<0.0001 birinci yutma ve diger yurmalar,
** p<(.01 birinci yunma ve diger yutmalar.

Sogukda peristaltik dalganin meydana getirdigi ba-
sincin yiikselme ve azalma hizlar olan 42.0 + 18.0
mmHg/sn ve 32.8 + 11.4 mmHg/sn, oda sicakliin-
da 64.1+12.2 mmHg/sn ve 47.3 + 8.6 mmHg/sn ve
sicak uygulamasmda bulunan 68.7 = 23.9 mmHg/
sn ve 56.7 + 17.4 mmHg/sn degerlerinden anlamli
sekilde yavasd: (ylikselme hizlarinda p<0.05 ve
azalma hizlarinda p<0.01) (Tablo 3 ve Tablo 4).
AOQS seviyesinden 13 cm ve 3 cm arasmda hesapla-
nan kasilmanin distale dogru ilerleme hizi sadece
birinci yutmada anlamli farklilik gésterdi, soguk
uygulamasinda hiz belirgin olarak yavagdi (Tablo
3). Oda ve sicak uygulamasinda simultane kasilma
hi¢ goriilmezken, soguk uygulamasmda % 10.0 £
8.6 degerinde bulundu (p<0.001). Iletilmeyen kasil-
malarda soguk uygulamasinda % 10.0 + 5.0 oranin-
da bulundu (p<0.001).

TARTISMA

Galismamizda oda sicakhigmdaki su uygulamas: ile
saptanan AOSnin basma soguk ve sicak uygula-
malar ile degisim géstermedigi gdzlendi. Bu bulgu
Kaye ve arkadaglariun calismalar: ile uyumludur
(10). AOSnin basinct sfinkter diiz kasmin myoe-
lektriksel aktivitesi ile olusur (11-13). AQS diiz kast
6zofagus kasindan farkl olarak hiicre igi kalsiyum
depolarmi verimli bir sekilde kullanma yetenegine
sahiptir (13). Néral uyari, ézellikle vagus, lokal né-
rotransmitterler ve hormonlarin da AOQS basmcini
etkiledigi bilinmekle beraber bunlarm daha ziyade
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modiilatdr rol oynadiklari disiintlmektedir (11-
13). In vitro calismalarda sindirim sistemi diiz kas1-
nin maksimal kasilma stiratinin sicaklik ile degisim
gosterdigi ve sicakligin iyon kanallarinu etkiledigi
bilinmektedir (14). Ancak bu bulgulara ragmen bi-
zim calismamizda saptanan 6zofagus limen igi si-
caklik degisimi AOS'nin meydana getirdigi tonusu
degistirmemistir.

Calismamizda AOS gevgeme siiresinin soguk uy-
gulamasi ile belirgin olarak uzadigimni ve 6zofagus
liimen igi sicakliginin ayru kaldig1 stirece bu bulgu-
nun degismedigi, yani adaptasyon olmadigi géz-
lendi. Winship ve arkadasglar (3) da sogugun gev-
geme siiresini wuzatbifmni saptamuglar ancak
adaptasyon konusuna deginmemislerdir. Ayrica
ayni galismada sicak uygulamasinda gevseme siire-
sinde kasilma gozlenmis olmasma ragmen bizim
calismamizda béyle bir bulgu saptanmamugtir. Bu
farkli bulgu deney kogullarmdan veya manometrik
yontemden kaynaklamiyor olabilir. Deoley ve arka-
daglar ise gevgeme siiresinin soguk uygulama ile
degismedigini kaydetmislerdir (15). Bu bulgunun
nedeni makalelerinin tartisma bélimiinde de degi-
nildigi gibi 6zofagus liimen ici sicakligimi degistir-
mek i¢in én hazirlama islemi yapilmarus olmasim-
dandir (15).

AQS gevsemesi normal kosullarda kasilma ile son-
lanir. Bir olasilikla bu kasilmanin sebebi yutma si1-
rasinda 6zofagusta meydana gelen peristaltik kasil-
ma dalgasmun distal ézofagusta sonlanmasidir (13).
Soguk uygulamasinda saptanan gevseme siiresinin
uzamasl bu kasilma dalgasmnin gecikmeli olarak
distal 6zofagusa ulagmasi ile aciklanabilir. Calisma-
mizda yine 6nceki yayinlara (3,10) uygun olarak so-
guk ve sicak uygulamalarinin AOS gevgeme dere-
cesini degistirmedigini saptadik. De Carle ve
arkadaglann opossum o6zofagusu alt sfinkterinin
elektriksel uyariya gevgeme cevabmm 25 ile 37 C
arasmnda ayni kaldigini, 20 - 25 C arasinda ise ba-

 zal tonus artmas: nedeniyle gevsermne miktarmn

arttifini ve 37 C {izerinde ise gevsemenin azaldig1-
n1 saptamislardir (9). De Carle ve arkadaslar: bu
bulgularinin 6zofagusun diger boélgelerinden farkh
oldugunu kaydederek AOS'nin sicaklik degisimine
daha az duyarh oldugunu belirtmislerdir (9). Bizim
caligmamizda da 6zofagus liimen igi sicaklik 30.9 +
1.5 C (soguk uygulama) ile 39.5+ 0.8 C (sicak uy-
gulama) degerleri icerisindedir ve AOS'nin gevse-
me derecesinin ayni kalmasi in-vitro calisma bulgu-
lar1 ile uyumludur.

Cahsmamizda 6zofagusda saptanan peristaltik dal-
ga genligi soguk uygulamasinda sadece birinci yut-
mada oda sicakhifl ve sicak uygulamasma gore
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azalmig olarak bulundu. Bunun sebebi birinci yut-
mada 6zofagus limen ici sicakligmn daha sonraki
yutmalara gére daha diistik sicaklik degeri goster-
mesi olabilir. Buna karsin sofuk uygulamasinda
peristaltik dalga stiresindeki uzama tiim yutmalar
boyunca devam etti, adaptasyon meydana gelmedi.
Sogukda kasilma genliginde meydana gelen azal-
ma diger calismalarda da goézlenmistir (8, 10). Ca-
lismamizda daha evvel bildirilmeyen bir bulgu da
‘sogukda kasilma dalgasinm artma ve azalma hizla-
rinin yavaslamasi ve soguk uygulandigi middetce
devam etmesidir. -

Ozofagus motilitesinin sicaklik ile degigimi diiz kas
kasilma islevi ve/veya nérotransmitter saliniminda
meydana gelen farkliikdan kaynaklanabilir. Sicak-
likdan etkilenen iglevin norotransmitter salinmasi
ile ilgili olabilecegine ait bulgular De Carle'nin in
vitro ¢alismasinda mevcuttur (9). Opossum o6zofa-
gusu diiz kas halkalar: néral uyarirun bir gostergesi
olan elektriksel uyartya tabi tutulduklarmda 37

C'den diistik derecelerde elektriksel uyar1 sonrasi
meydana gelen kasilma cevab: (off response) genli-
ginde azalma ve meydana gelig siiresinde (latency)
uzama gozlenmigtir. Bu elektriksel uyar: in vivo ko-
gullar1 tam yansitmasa da bizim ¢aligmamizda so-
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