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Helicobacter pylori isimli mikroorganizmanm, kronik aktif gastritte bir etyolojik ajan, 

peptik ulser hastahkh olgulann yogunda esas sorumlu faktor, mide kanseri ve MALT (mucosa 

associated lymphoid tissue ) - primary gastric B - cell lenfomada da ko-faktor oldugu 

bilinmektedir (70). 

Helicobacter pylori eradikasyonu duodenal ve gastrik ulserlerin tekrarlama oranlanru 

belirgin ~ekilde du~urmektedir (38). Helicobacter pylori enfeksiyonu ile refiu ozofajit 

arasmdaki i1i~ki haklanda ise yok az ~ey bilinmektedir. Batlh ulkelerde son ytllarda peptik 

Ulser ve gastrik kanser gibi Helicobacter pylori'yle ili~kili hastahklann gorulme slklIgmda 

belirgin azalma izlenmekte olup, bu azalma Helicobacter pylori enfeksiyon prevalansmdaki 

du~u~e e~lik etmektedir (6). Diger taraftan gastroozofajial refiu hastaltgmda, refiu ozofajitte, 

ve ozofagusla kardiyanm adenokanserlerinde dramatik artl~lar gozlenmi~tir (59). Son 

zamanlarda Helicobacter pylori eradikasyonu uygulanan duodenal Ulserli hastalarda refiu 

ozofajit geli~ebilecegi bildirilmi~tir. (20). Ancak bu fenomenin non-ulser dispepsili hastalarda 

da olu~up olu~madlgl ve altta yatan mekanizmalar henuz bilinmemektedir. 

Yakm zamanlarda Helicobacter pylori'nin gastroozofajial refiu hastahgr geli~imi 

aylsmdan bir risk faktoru olmadlgl, hatta bu hastahga kar~l koruyucu bir ozellik sergiledigi 

bildirilmi~tir (74). Bazl ara~tlrmaciiar tarafindan, gastroozofajial refiu hastahgl olan hastalann 

asemptomatik kontrol grubu hastalardan daha az oranda enfekte olduklan ve eger enfeksiyon 

mevcutsa daha az oranda gastroozofajial refiu oldugu gosterilmi~tir (57). Helicobacter 

pylori'nin sadece gastroozofajial refiu hastahgma kar~l degil, ayru zamanda bu hastahgl takip 

edebilen Barret ozofagusu ve ozofajial adenokarsinom gibi hastahklara kar~l da koruyucu bir 

rol oynayabilecegi ileri surulmu~ti.ir. (28). 
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y aplIan yah~malann yogunda gastrik bo~almailln Helicobacter pylori enfeksiyonundan 

etkilenmedigi bildirilmi~tir (11). Ba~ka bir ifadeyle; Helicobacter pylori enfeksiyonu gastrik 

motiliteyi anlamh ~ekilde etkilememektedir. Bu da bizim dikkatimizin alt ozofagus sfinkteri 

uzerinde yogunla~masma neden olmu~tur. Buradan hareketle planladlglIillz bu yah~mamn 

amaCl, dispeptik yakmmasl ve Helicobacter pylori pozitif gastriti olan hastalarda. 

Helicobacter pylori eradikasyonu sonrasmdaki endoskopik, manometrik ve pHmetrik 

degi~iklikleri ara~tIrarak, eradikasyonun anlamh olyude gastroozofajial refluye yol aylp 

aymadlgml ve ozofagus motilitesinin bu degi~imdeki rolunu ortaya koymaktlf. 
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GENEL BILGiLER 

A - HELicOBACTER PYLORi 

Helicobacter pylori enfeksiyonu dunyada en slk goriilen enfeksiyondur. Geli~mi~ ulkelerde 

yeti~kinlerin yandan yogu, geli~mekte olan ulkelerde ise toplumun %90'mdan fazlasl bu 

bakteriyle enfekte olmu~tur. Amerika Birle~ik Devletleri'nde 10 ya~m altmdaki bireylerde 

Helicobacter pylori pozitif1igi %5'den azdlr. 20 ya~ma kadar %10, 50 ya~ma kadar %40, 60 

ya~m uzerinde %60 dir. Birinci dunya sava~mdan sonra A.B.D.'de goriilen sosyoekonomik 

geli~meyle birlikte sanitasyon problemlerinin yoziimu ve ya~am kalitesinin ytikselmesi 

enfeksiyonun yem ku~aklarda azalmasma yol ayml~tIr. Geyen 25 yllda batdl ulkelerde 

Helicobacter pylori enfeksiyonunda yakla~lk %50 oramnda azalma oldugu tahmin 

edilmektedir. Fransa'da 6 ya~mdan once Helicobacter pylori pozitifligi % 1 'den az olup, 6 -

12 ya~ arasl %5, 15 - 18 ya~ arasmdci ise %15 oramndadlf. Ingiltere'de kan donorlerinde 20 

ya~m altmda Helicobacter pylori pozitifligi % 10, 50 y~ uzerindeyse %50 oranlannda 

izlenmi~tir (50). Geli~mekte olan ulkelerde enfeksiyon ya~amm ilk Ylllannda almmakta ve 

hayat boyu devam etmektedir. Gambia'da 5 ya~m altmdaki yocuklarda %90 oramnda 

Helicobacter pylori pozitifligi mevcuttur. Geli~mekte olan ulkelerde nufusun %80'i 20 ya~ma 

kadar enfekte olmaktadrr. Ekonomik durumu iyi olanlarda ve yilksek egitim gorenlerde 

Helicobacter pylori goriilme slkllgl du~uktur. Alkol, sigara, antiinflamatuar ilay ttiketimi ile 

Helicobacter pylori prevalansl arasmda i1i~ki yoktur. Evinde evcil hayvan besleyenlerde 

Helicobacter pylori prevaiansl du~uktur ve ekonomik durumlanmn iyi oimasmdan ileri geldigi 

du~unulmektedif. Helicobacter pylori enfeksiyonunun seksiiel ili~kiyle geytigine dair her 

hangi bir delil yoktur (29). Enfekte ki~ilerin yogu asemptomatikdir. Fakat konakylya, 

bakterinin kendisine ait ozelliklere ve yevresel faktorlerin katklsma bagh olarak ye~itli 

gastrointestinal hastahklar ortaya ylkar (16). 



Helicobacter pylori ilk defa 1982 ytlmda besiyerinde uretilebilmi~, 1986 yllmda da massif 

ureaz salgdadlgJ. ke~fedilmi~tir. Helicobacter pylori in viv~ yalmz gastrik epitele yapl~abilir. 

Ozofagus ve duodenumda gastrik metaplazi olan yerde yerle~ir. in vitro biryok hucreye 

tutunabildigi gosterilmi~tir. Helicobacter pylori doku kesitlerinde ve smearde ; gumu~ boyasl, 

gram boyasl, HE ve giernza ile goruliir. Mukus altmda epitel hucre yiizeyinde, lumende 

gorulurler ( resim -1 ). Dokuda klvnk, ktilturde basil ~eklinde, klvnk sirktiler ~ekilde 

gorulebilir. Helicobacter pylorinin hucre yeperi duzgUndur, klhfh polar bir demetten olu~an 4 

ila 6 flagellasl vardlr, aksial flamam yoktur. Optimal hareketlilik gastrik mukus gibi viskoz 

ortamda gozlenir. Ureaz ve katalaz olumlu ozellikleri nedeniyle Helicobacter olarak 

adlandmlrm~tlr. Helicobacter pylori mikroaerofildir. 3 JOC, % 1 0 C02, %5 - 70 02 varhgJ.nda 

optimal ureme gozlenir. Kanh zengin besiyerinde duzgun, yan geyirgen, pigmentsiz koloniler 

en fazla 0.5 mm yapmdadlr. Sekerleri etkilemez. Kultur en duyarh yontemdir (43). 

Biyopsi forsepsine glutaraldehid bula~masl veya antibiyotik ahml, yutulan lokal anestezik, 

simetikon, bizmut bile~iklerinin almml~ olmasl, aynca kontaminasyon, transport hatasl ve 

yetersiz laboratuar ko~ullan nedeniyle ktilturde olumsuz sonuy almabilir. Helicobacter pylori 

oral giri~ten soma mukus iyinde artan hareketi ile kendisine uygun ortama ula~makta, 

adezinleri ile 

tutunup, etrafindaki asidi ureaz enzimiyle notralize ederek, mikroaerofil olmasl nedeniyle 

ureyebilmekte ve konagm verdigi yamt nedeniyle klinik olu~maktadlr (43). 

B - HELicOBACTER PYLORi'NiN AsiT, GASTRL'i, PEPSiNOJEN VE 

SOMATOSTATiNLE OLAN iLiSKisi 

Gastrin ve as it : 

Helicobacter pylorinin ke~finden once peptik ulserin bilinen nedenleri arasmda en 

onemlisinin yiiksek asit sekresyonu oldugu du~unuliirdu. Duodenal Ulserli hastalarda, ulser 
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hastah~ olmaya.fJ. kontrollerden daha fazla sayl ve hacimde parietal hucre mevcuttur. Ulserli 

hastalarda bulundugu ileri surulen 2 milyar civannda parietal hucreye kar~lhk, kontrollerde 1 

milyar parietal hucrenin bulundugu kabul edilmi~tir. Bu ylizden pentagastrin veya histaminle 

stimule edilmi~ duodenal ulserli hastalarda ortalama maksimal asit outputunun, normal 

seviyenin yakla~lk iki katl civannda bulundugu varsayInu yapl1ml~tIr (66). Asidin stimUle 

edilmesinin yanmda lumen bo~ yada asidikken, asit sekresyonunun nasll kontrol edilip de a~m 

sekresyonun bastmlabildigine dair 90k ge~itli goru~ler ileri surulmu~tur. Daha sonra asit 

miktannda, farkh dogal ve fizyolojik ortamlarda gozlenen degi~ikliklerin gastrin sahru~mdaki 

artl~ ve buna kar~l geli~en hormonal duzenlemelere bagh oldugu, gastrik mukozada yerle~im 

gosteren peptid hormonlardan ba~ta somatostatin olmak uzere 90k ge~itli etkenlerin rol 

oynadl~ ve gozlenen degi~ikliklerin belli biyolojik kurallara bagIl oldugu belirlenmi~tir (49). 

Son donemde ise somatostatin gibi faktorlerin bile asit sekresyonunu yeterli olyude 

bastlramamasmm, Helicobacter pylori enfeksiyonunun gastrin duzeylerini arttlrmaslrun 

sonucu oldugu gosterilmi~ ve kabul edilmi~tir (68). Helicobacter pylori bakteriyel enfeksiyonu 

genellikle midenin antrum bolumunu invaze etmektedir. Midenin bu bollimunde ise gastrin 

sekrete eden G hucrelerinin, somatostatin salgllayan D hucrelerinin ve diger hormonlan 

salgllayan hucrelerin yogun olarak bulundugu bilinmektedir. Antrumda lokalize olan 

bakterinin stimulan etkisiyle G hucrelerinden gastrin sekresyonu artmakta ve hipergastrinemi 

olu~maktadlr (~ekil 1) (37). Helicobacter pylori pozitif hastalarda gastrin seviyesinin 

ylikselmesinde rol oynadlg1 ileri surulen bir diger mekanizma da bakterinin mide lumeninde 

amonyak uretimine yol a9tl~ ve olu~an bu alkali ortanun mide mukus tabakasmda 

permeabiliteyi arttlrdlgldlr. Bakterinin salgtladlgl ureaz enzlml de lumende pH'Yl 

ylikseltmekte ve ylikselen pH'ya cevap olarak asit sekresyonunu stimUle etmek amaclyla 

gastrin duzeyi artmaktadlr(68). Diger bir goru~ ise gastrin seviyesinin artmasma, antrumda 

yer1e~mi~ olan bakterinin salgIladlgl toksinlerin neden 
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~ekill: Midede paryetal hilcre ve gastrin - somatostatin arasmdaki ~ki. 

olmasldrr. Antrum bOlgesmde olu~ inflamasyon ye~itli biyolojik mekanizmalan deweye 

koymakta ve gastrin sekresyonu artmaktadrr (9). Helicobacter pylori pozitif hastalarda 

dispepsi nedeniyle fazla miktarda anti sekretuar ilas: kullarulmakta ve olu~an alkali ortam 

nedeniyle gastrin dfueyi artmaktadrr (51). Helicobacter pylorinin pozitif oldugu hastalarda 

orw;ta, yemeklerden so~ ve gastrin salgtlayan peptidin veya bombesinin etkisiyle stimille 

edilmesinden sonra gastrin seviyesinin arttlgl goste~ir. Bu art~ ozellikle gastrin-1 Tnin 

artmasIYla ortaya yJkmaktadrr (51). Bu bulgu fazla gastrin salnnmm ozellikle gastrik 

antrumdan olduguTIu veya bu enfeksiyonun gastrinirl daha kllytik formlara donu~esini 

arttrrdlg1ll1 ~et ediyor olabilir (8). Son yillarda yapllan 9ah~da, Helicobacter pylori 

eradikasyonundan soma gastrinin hem baza~ hem de yemekle stimille ed~ dfueylerinde 

onemli oIyude d~me gozlendigi rapor ~ir (10). Kronik karaciger hasta.hgJ. olan 
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hastalarda gastrinin metabolize edilme gO cO aZalffi1~tlr. Bu nedenle yilkselen serum gastrin 

duzeyi, beraberinde somatostatini de yilkseltmekte ve bu ~ki hormonun sitoprotektif etkileri 

nedeniyle Helicobacter pylori prevalansmm kronik karaciger hastahgmda azaldlgl ileri 

sunilmektedir( 66). 

Pepsinojen : 

Pepsin midenin fundus bezlerinden ve duodenum Brunner bezlerinden salgllanan gO<;lO bir 

sindirim enzimidir. Pepsin, sentez edildigi hucrelerdeki sitoplazmada zimojen granOller 

igerisinde pepsinojen halinde depo edilir. Ozel1ikle protein sindiriminde etkili olmak Ozere 

lOmene sekrete edilir. Aym zamanda seruma da ge<;er ve kanda Pepsinojen I ve Pepsinojen II 

~eklinde bulunur. Pepsinojen I (PGI), sadece fundus ve korpus esas hocrelerinden, Pepsinojen 

II (pGC) ise, kardiya, pilor ve diger Brunner bezlerinden salgllamr (2). Mide mukozasmda 

gozlenen histopatolojik degi~ikliklerde, hem iyile~me hem de kotOle~meye paraleI olarak, 

serum pepsinojen I ve II dOzeylerinde degi~meler oldugu gozlenmi~tir. Serolojik ve 

histopatolojik sonu<;lann bu duruma buyilk oranda uyum gosterdigi bildirilmi~tir (56). 

Helicobacter pylori enfeksiyonu ve duodenal Olseri olan hastalarda serum Pepsinojen I ve II 

duzeyleriyle, Pepsinojen IIPepsinojen II oram H. pylori a<;lsmdan bir beliliey olarak kabul 

edilmektedir. Helicobacter pylorinin ba~anh tedavisiyle saglanabilmi~ bir eradikasyon 

sonrasmda Pepsinojen I ve n duzeyleri azalmaktayken, Pepsinojen IIPepsinojen n oram 

yilkselmektedir. GOnkO Helicobacter pylori gastritine bagh serum pepsinojen yilkselmesinde 

Pepsinojen I dozeyi Pepsinojen II'den daha fazla degi~iklige ugramaktadlr. Bu enzimlerin 

serum duzeylerinde izlenen degi~iklikler Helicobacter pylori ve diger nedenlere bagh olarak 

geli~mi~ gastritlerin klinik takibinde yararh olabilir (2). 

Somatostatin: 

Somatostatin , gastrointestinal sistemin major inhibitOr peptididir. Gastrik antrumdaki D 

hOcreleri, somatostatin salgIlamak uzere lOmendeki asit tarafmdan uyanhrlar. Bu uyanya 
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eevap olarak salgIlanan hormon da G huerelerinin gastrin sekresyonunu inhibe eder. Duodenal 

tilserIi hastalarda kontrollere orania daha az sa)l1da somatostatin huerelerinin oldugu ileri 

surtilmu~tur. 

Duodenal ulserli hastalann kontrollere gore neden yakla~lk olarak iki kat fazla parietal 

hucreye sahip oldugu halen yeterinee a91klanabilmi~ degildir. Bu konuda genetik yatkmhk, 

gastrinin gastrik mukoza uzerine olan belirgin trofik etkisi gibi mekaruzmalar ileri 

surtilmektedir (44). 

C- HELicOBACTER PYLORi ENFEKSiYONUNA t"lMUNOLOJiK YANIT 

Helicobaeter pylori'nin izole edilmesinden klsa bir sure soma, bununla kolonize ki~ilerde 

sistemik bir immun yamt oJdugu gosterilmi~tir (48). Mikroorganizmanm histolojik olarak 

gosterildigi olgulann %95'inden fazlasmda mikroorganizmaya ait tum Mere sonikatlan 

kullamlarak yapJlan ELISA testleriyleserumda anti - Helieobaeter pylori antikorlan musbet 

bulunmu~tur (18). Humoral immun yamt kendisini hem dol~an hem de lokal antikorlann 

varhglyla gosterir. Helieobacter pylori ile enfekte ki~ilerde serumun yanl Slfa ttiktirtik, mide 

SIVlSl ve idrarda da Helicobacter pylori'ye spesifik antikorlar gosterilmi~tir (69). Genellikle 

sistemik ve lokal immun yamtlar paralel seyretmektedirler. Ancak immun yamtm delilleri 

hastahgm tamsmda kullamlmaktaysa da, bunlann aktif hastahgl ne o19ude gosterdikleri ve 

~ikayetlerin ne kadanmn kesinIikle Helicobacter pylori'ye baglanabilir oldugu belli degildir. 

Sistemik antikorIar ba~hca IgG ve daha az olmak uzere IgA, lokal immUn yamt ise ( gastrik 

mukozal yamt ) ba~hca IgA ve nisbeten daha az olmak uzere IgG ~ek1indedir (69). Hem 

serumda, hem gastrik SlVl ve gastrik biyopsi orneklerinde ba~hca IgA, IgAI dir. Bu antikorlar 

mikroorganizmanm ytizey yapIlanna yoneliktir. Helicobacter pylori ile enfekte ki~ilerin 

gastrik slvIlanndaki Helicobacter pylori hucrelerinin sekretuar IgA ile kaph oldugu 

g6sterilmi~tir (76). IgA amikorlar mikroorganizmamn gastrik epitele adheransml engellerler. 

Gerek sistemik, gerek lokal IgG cevabmda ba~hca IgG alt slmfI IgG l' dir. IgG2 ve IgG4 
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cevabl nispeten lasa omUrlUdfu. IgG3 nadiren ylikselir. Helicobacter pylori pozitif ve negatif 

kifjilerde IgM diizeyleri henzer bulunmu~tur (60). Bu, hastahgm kronik tabiatt ile 

ay1klanabilir. Muhtemelen enfeksiyonun erken safhalarmdaki serokonversiyonun h1zla 

geytigini ve farkedilmeyecek diizeyde oldugunu gosterir. Bu da bir mukozal yUzeyin kronik 

bakteriyel enfeksiyonunda gozlenen immiin cevap ile uyumlu bir tablodur. Kronik bakteriyel 

enfeksiyonlar uzun sfueli antikor cevabma yoi aymaya meyillidirler. B8.Zl 9~rna1arda serum 

antikor diizcyleri (ozellikle de IgG ) ile antral gastrit histolojik aktivitesi ve antral 

Helicobacter pylori kolonizasyon yogunlugu arasmda paralellik oldugu bildirilmektedir (60). 

Mukus 

YUZe'! e-pitel 
hUc~eri 

Makrofaj 

Aktiv.: OOtroti!!erin 
lumen.: gO(:iJ 

Ni:nrofil 

Notrofint'rin 
taplanmasl ve 
akt ivasyoflu 

" , .·f 

r" .. " 'I • 

'!q..--'1 t 

I I I I 

I , I : I 
I I I 

I I I 
I I I 

B hutre 
stimUlasyonu 

~ekiI II : Helicobacter pylori'nin olu~turdugu inflamatuar - immfinolojik mukoza harabiyeti 
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Helicobacter pylori enfeksiyonu olan hastalarda mukozadan biryok sitokinlerin salgIlandlgt 

gosterilmi~tir (~ekil 2). Bunlann arasmda interleukin, tUmOr nekrozis faktor alfa (TNF-a), 

interferon ve platelet aktive edici faktor (PAF) bulunmaktadlf (12). Primer kUlturde 

interferon gamma yoluyla gastrin sahmmmda belirgin artl~ gorUlmii~tUr. Bir yok ara~tmnaci 

endokrin hiicre fonksiyonundaki degi~im1ere inflamatuar etkenlerin neden oldugunu 

dii§unmektedir. (12). inflamatuar etkenlerin somatostatin salgllayan hiicrelere etkisi 

konusunda ise heniiz yeterli bilgi yoktur. 

Helicobacter pylori 'ye kar~! mukozal Mcresel immiin yarnt hakkmda cok az ~ey 

bilinmektedir. Organizmarnn hiicresel immiin yarntl nasIl ba~lattIgl bilinmemektedir. 

Helicobacter pylori'nin doku invazyonu yapmad@ bilinmektedir. Fakat Helicobacter pylori 

iiriinleri rnide mukozasma ta~mlyor olabilir. Helicobacter pylori enfeksiyonunda rnidede adeta 

Peyer plaklanrn andlran organize lenfoid agregatlar gOriilebilir. Helicobacter pylori ile enfekte 

ki~ilerin gastrik mukoza epitel hiicre yUzeyinde class II major histokompatibilite kompleks 

(MHC) antijenleri kuvvetle eksprese olur (19). Gerek CD4 gerekse CD8 ta~lyan T lenfositler 

saylca artml~tlr. Artl~ gosteren T lenfositler, lamina propriada daha ziyade CD4, epitelde ise 

CD8 karakterindedir. Antijen sunan hiicreler artml~tlr. Helicobacter pylori ile enfekte ki~ilerin 

rnide mukozasmda Ig salgl1ayan B lenfositlerinin varhgl immiinohistolojik tekniklerle 

gosterilrni§tir. Helicobacter pylori pozitif ki~ilerin rnide ve duodenum mukoza biyopsilerinin 

kultiire edilmesiyle elde edilen siipernatantlarda ba~l!ca IgA olmak iizere IgG 1, ve yok az 

19G2 ile IgG4 yaplsmda, spesifik anti-Helicobacter pylori antikorlar saptanml~tlr (19). 

Dokuda yUksek duzeyde spesifik 19 bulunmaslrnn koruyucu etkileri Helicobacter pylori'nin 

doku invazyonu yapmamasl ile uygunluk gosteren bir bulgudur. BiitUn bu bulgular, bakterinin 

immiin sistem tarafindan tarnndlgma, Helicobacter pylori'nin lokal immiin yamtl 

ba~latabilecegine ve gastrik mukozamn lokal immiin yamt verebilmek aylsmdan 

immunokompetan bir yuzey olduguna i~aret eder. 
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D - RELicOBACTER PYLORi'DE TANI YONTEMLERi 

Gunumuzde Helicobacter pylori tamsmda bir yok yontem kullamlmaktadlL Bu yontemler 

1. Kultur 

2. Histolojik tetkik 

,.., 
Gram boyama .J. 

4. Ure nefes testi 

5. Ureaz testi 

6. Serolojik testIer 

7. i.F. (immun Floresan) 

8. E.M. (Elektron Mikroskopisi) 

9. P.c.R. (polimeraz Zincir Reaksiyonu) 

KulWr en iyi tam yontemlerinden biridir. Ureme olmu~sa tam kesindir. Ureme 

yoksa sonw;: negatif demek degildir. Spesifisitesi (ozgu.llugu) % 100, sensitivitesi 

(duyarhhk) %68'dir. Ancak biyopsi orneginde Helicobacter pylori bulunmamasl diger 

onemli bir dezavantajdlL En az 2 yerden, gerekirse korpustan biyopsi almmahdlr. 

Kultur yontemi, ozelikle kUltur olanaklanmn iyi oldugu merkezlerde yok ba~anh ve 

gu.venilir bir yontemdir. Bu nedenle bir yok ara~tmci tarafmdan "Altm Standart" 

olarak ileri surulmu~tUr. 

Histolojik yontemler, yine yok degerli tam yontemleridir. Bu yontemin en buylik 

avantajl hem gastritisin hem de Helicobacter pylori'nin histolojik tespitinde yararh 

oimasidir. Bu nedenle bazl ara~t1f1Cllar bu yonteme de "Altm Stand art" demi~lerdir. 

Histolojik tam, kultilrle iyi korelasyon gosterir, patoloji hakkmda bilgi verir. (resim 1) 

Ancak biyopsinin uygun yerden ahnmasl gereklidir. Histolojik yontemlerin 
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spesifisitesi %98, sensitivitesi %95'tir.Warthin .. Starry ve Akridin Oranj ooyruu ax 

OOkteri tespitinde avantajhdlr. H.E (Hematoksilen Eosin): En klasik boyama 

yontemidir. Giemsa boyamada Giemsa (+) bakteriler gorill{lr. 

Resim I: Luminal mukozanm gettel g5rfinti1nil. Luminal mukozaya hemen t.funUyle 
hakin1 olan mUk5z hticreleri.n apikal membranlan Uzerinde ve mUkoz salgt iyinde 
yanyana dizili oval ve/veya kUrerel bakterilerin baZ1lan interselitler arabkklrla yakm 
~kili olarak izlenmekte. 

Gram boyama ise, aiman biyopsi materyalinin endoskopi odasmda lam ilzer:inde 

ezilinesi, yayllmasl ve boyamnasl :ile yapilir. Cok kolay, pratik ve ~ 

yontemdir. Bu yontem Helicobacter pylori'nin pratik tams:mda. tavsiye edilen basit bk 

tarn metodudur. 

Ore nefes testi, daha yok ar~nma ~h, her yerde uygulama olanagt ohnayan aneak 

bassas bit testtir. Test uygulamrken Be ve 14C ~etli tire ~an verilir, 1 saat 
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i9inde nefesle at:t1an i~etle~ C02 tespit edilir. Helicobacter pylori'nin yaptlgl 

fueazm, fueyi paryalamasl ve C02 01U~masl eS'asma dayarur. Non-invaziv, 1m11 ve 

kolay bir testtir. Spesifisite ve sensitivite %70-80'dir ($ekil3). 

~ekil In: Ure nefes testinin mekanizmasl 

Ureaz testi, biyopsi materyalinin tireli bir ortama korunas!, Helicobacter pylori'nin 

yaptlgl fueazm fueyi paryalamasl sonucu ol~ NH3 ve bikarbonatm ortamdaki pH'yt 

ytikseltmesi ve bunun bir renk indikatorti ile gosterilmesi esasma dayarur. Biyopsi, 

Christensen besi yeti, Stuart fireaz test! soliisyonu veya basitye %10 fue+ %1 Fenol 

kmmzlSl solusyonuna konabilir. Helicobactcr pylori miispctse pH yiiksellr, renk 

larnuzIya doner. Oreaz testi,nin dezavantaji fueaz yapan ~ka bakterilerin varbgldrr 

(Y. Enterokolitika ve P.Vulgaris gibi). Pratikte sll<ya kullan:t1an CLO test 
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(Campylobacter Like Organism Test), ureaz testi esasma dayamr. Endoskopi odasmda 

alman biyopsi materyalinin hazlr solusyonlu ozel y.ere konmasl ile yaplhr. 37°C de 

bekletilir, %75 20dk-lsaatte, %90 6-24 saatte pozitif sonuy alImr. CLO test, illzh, 

kolay ve ucuz bir testtir. Pratikte Helicobacter pylori tamsmda tavsiye edilen 

yontemlerden biridir. Spesifisitesi % 1 00, sensitivitesi %80-100' dur. 

Serolojik yontemier, Helicobacter pylori'ye kar~l olu~an antikor cevablmn tespiti 

esasma dayamr. IgA yDksekligi, lokal mukoza hasanm yansltan bir bulgudur. Igt\1, 

erken donemde yDkselir ve du~er. (18-60gun). IgG cevabl ise Helicobacter pylori 

enfeksiyonu geyiren ki~ilerde kanda devamh tespit edilir. Antikora ragmen, 

Helicobacter pylori mukozada varhgml surdurur. Antikor koruyucu degildir. Serolojik 

yontemler non-invaziv, guvenilir yontemlerdir. Ozellikle prevalans yah~malan iyin 

uygundur. Aynca tedavinin takip ve kontrolUnde yararhdlr. Ba~anh tedavi ile IgG 

cevabl azalrr, nuks ile tekrar yDkselir. ElisA, hemaglutinasyon, Bakteriyel 

aglutinasyon, Western Blotting yontemleri uygulanabilir. Ancak ozelikle ElisA 

yontemi tercih edilir. Sensitivitesi %85-95, spesifitesi %95' dir. 

if (immun Floresan) ve EM (Elektron Mikroskopisi) yontemleri daha yok ara~tmna 

amayh tam yontemleridir. Ozel ekip ve alt yapl gerektirirler. 

PCR(Polimeraz Zincir Reaksiyonu) yontemi, son zamanlarda daha slk kullamlan bir 

tam yontemidir. Acil durumda kesin tam koydurucudur. Retrospektif doku 

orneklerinde yah~ma imkam vennesi en onemli avantajldlr. Kolay uygulanabilir, 

pratik bir yontem degildir (73). Helicobacter pylori'de tam yontemleri tablo 1 de 

kar~lla~tmlffil~tlr. 
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Tablo I: Helicobacter Pylori'de tam yontemlerinin ka~da~tmlmasl 

Yontem Sensitivite Spesifite 

Kiiltur %68 %100 

Histoloji %98 %95 

Seroloji %85-95 %95 

Nefes testi %70-80 %70-80 

Ureaz(CLO) %80-100 %95 

Sonuy oIarak, Helicobacter pylori'nin tam y6ntemleri lym a~agldaki yorumlar ileri 

siirUlmu~tUr. 

1. En guvenilir tam yontemi kUlturdiir. Ancak sensitivitesi du~uktur. 

2. Histolojik y6ntem, hem Helicobacter pylori, hem de gastritisin aym zamanda tamsmda 

yok degerlidir. "Altm Standart"dlr. Ancak zaman ahcldlr. 

3. Serolojik y6ntemler toplu taramalar ve tedavinin izlenmesinde yararhdlr. 

4. Biyopsi omeginde gram boyama ve ureaz testi (CLO-Test) en pratik, kolay ve ucuz 

yontemdir. Pratik yah~malar iyin bu iki yontem beraberce uygulanabilir, tavsiye 

edilmelidir (21), (36). 
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E - HELicOBACTER PYLORi TEDA visi 

Gilnumuzde Helicobacter pylori enfeksiyonu kronik airofik gastritin en onemIi etkeni 

olarak kabul edilmektedir. Bu enfeksiyonun ortadan kaldmlmasl ile kronik atrofik gastritte 

klinik ve histopatolojik iyile~me gozlenmektedir. Duodenal ulserlilerde iyil~me suresi 

klsalmakta ve nuks oram azalmaktadlr. K1asik Ulser tedavilerinden sonm ilk 2 senede %85 

oramnda gorulen nuks, Helicobacter pylori eradikasyonu ile %0 - %20'lere inmektedir. 

T edavi ile benzer etkinin mide Ulserinde de gorilldugu, non-ulser dispepside semptomlann 

kayboldugu, hatta lenfomah olgularda remisyon sagIandlgl iddia edilmektedir. 

Helicobacter pylori tedavisinde kullamlan c;ogu ilac; bakteriyi gec;ici olarak baskllamakta, 

uzun si.ireli bir etki (eradikasyon) saglayamamaktadlf. Tedav1 bittikten 1 ay soma en az 3 

yontemle enfeksiyonun yoklugunun kesinle~mesi durumunda reenfeksiyon riski senelerce yok 

az (% 1) olmaktadlf. invitro yah~malarda klasik ulser tedavisinde kullarulan antiasit ve 

antisekretuar ilaylann Helicobacter pylori'ye etkisi bulunmamakta, invivo kullanlmlannda ise 

plaseboya benzer supresyon yapmakta ve eradikasyon geryekle~ememektedir. Sadece 

Omeprazol ve Lansoprazol invitro ve invivo olarak bakteriyi geyici ~kilde suprese 

etmektedirler. Bu etki antibakteriyel ozellikten ziyade asit inhibisyonu ve kombine ajarun 

anasit ortamda stabilitesinin artmasl ile aC;lklanmaktadlf. G6nullu Helicobacter pylori-pozitif 

bireylerde ve Helicobacter pylori-pozitif duodenal ulserli hastalarda yapllan eradikasyon 

c;ah~malan g6sterrni~tir ki: Omeprazoli.in pH yilkseltici etkisi Helicobacter pylori'ye baghdlr 

(41). Gunde 20 mg. Omeprazolle Helicobacter pylori tedavisine ba$landl~nda, tedavi boyunca 

ortalama intragastrik pH 5 - 5.5 degerinde seyretmi~, ancak tedavi devam ederken 1. ay 

sonunda 3 - 3.5 degerleri izlenmi~tir (40). Nitekim, antibiyotiklerin Omeprazolle birlikte 

verilmesi durumunda eradikasyon oram daha yi.iksek bulunmaktadlf. Gunumuzde 

Helicobacter pylori tedavisinde en yaygm kullarulan ila<;lar proton pompa inhibitorlerinin 

yamslra bizmut tuzlan ve antibiyotiklerdif. 
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Bizmut tuzlan, Metranidazol, Amoksilin, Tetrasiklin, Klaritromisin ve Eritromisin gibi 

potent ilaylann tek olarak kullammlannda eradikasyon otam %30'Jar civannda olmaktadlr. 

Ozellikle bizmut tuzlan ve Omeprazoliin etkin antibiyotiklerle kombine edildigi ikili 

tedavilerde ise oran %40 - 80 arasmda degi~mektedir. OmeprazolUn Klaritromisin veya 

Tetrasiklinle kombinasyonu Amoksiline oranla daha etkili gOrUlmektedir. ikili tedavilerin 

yetersiz kaldlgl durumlarda " 3 IU", seyrek olarak da "4 IU" kUrler uygulanmaktadlr (17). 

F - GASTROOZOFAJiAL REFLtr HASTALIGI VE DUODENUM ULSERiNDE 

HELicOBACTER PYLORi ERADIKASYONU SONRASINDA REFLU 6Z0FAJiT 

GELiSilVli 

Gastroozofajial reflU, mide i<;eriginin kardiyadan ge<;erek ozofagusa dogru pasajma verilen 

isimdir. Aglz iyine ek~i tath mide SlVlSlmn gelmesi, sternum arkasmda agn, yanma hissi gibi 

semptomlara yol ayabilir, veya hiybir belirti vermeksizin olu~abilir. Gastrik materyalin 

ozofagusa dogru geri akuI1l alt ozofajial sfinkterin tonusuna ve intra abdominal basmca 

baghdlr. Normal olarak sfink1:er kapahdlr ve reflU olU~maSlI1l engeller. Her yutma i~lemiyle 

birlikte lokma gec;i~i ic;in aYlhr. Bazen saghkll ki~ilerde de yutma i~lemi olmakslzm ayl1abilir 

ve fizyolojik reflo olu~ur. Fizyolojik reflo de semptom olu~turabilir. 24 saat iyinde 50' den 

fazla reflU oimasl ve 24 saat iyinde ozofagus pH'smm 1 saatten daha fazla sUre 4.0'm altmda 

seyretmesi patolojik reflo olarak isimlendirilir. 

Yakm donemde duodenal Ulserli hastalarda Helicobacter pylori eradikasyonundan soma, 

yogunlukla "hafif dUzeyde (Savory - Miller grade I veya II ) olmak Uzere, %9 ila %63 

oramnda reflU ozofajit geli~tigi bildirilrni~tir. Hua-Xiang Xia isimli yazar tarafindan bir 

makalede, rapor edildiginden yok daha fazla reflU ozofajitin mevcut oldugu ve bunlann 

endoskopist tarafmdan fark edilememi~ olabilecegi belirtilrni~tir (30). Bu bulgulann 

eradikasyon somaSl anti-sekretuar ilaylann kesilmesi nedeniyle olu~tugu ileri sUrUlmU~ttir. 

Ayru zamanda enfeksiyonun tedavisi ve duodenal ulserin iyile~mesi neticesinde, yeme ve 
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iyme ah~kanhklanmn degi~mesi ve kilo art1~l da reftu riskini arttIrabilmektedir (40). 

Helicobacter pylori eradikasyonundan sonra reftu ozofajit geli~iminde farkh ve ye~itli 

mekaruzmalann da rol oynayabilecegi tahmin edilmektedir. heri sUri.ilen mekanizmalann 

ba~hcalan ~u ~ekilde slralanabilir: 

1. He1icobacter pylori enfeksiyonunun eradikasyonu mide duvannda ve fundusda var 

olan inflamasyonu iyile~tirir ve buna bagh olarak fundusda yer alan bezlerin 

fonksiyonlanmn normalle~mesini saglar (64). 

2. Helicobacter pylori enfeksiyonuna kardiya bolgesinde de antrum bolgesinde oldugu 

kadar slk rastlandlgl rapor edilmi~tir (23). Belki de bu bolgedeki Helicobacter pylori 

enfeksiyonu kardit tablosuna yol aymakia ve ozofajial fonksiyonu, alt ozofagus 

sfinkter basmcml arttlrarak veya alt ozofajial sfinkterde olu~an spontan geyici 

gev~emeleri azaltarak degi~tim1ektedir. Kronik enfeksiyon tarafmdan, bu fonksiyonel 

degi~iklikler ya direkt (Helicobacter pylori tarafindan uretilen enzimler veya 

sitotoksinler gibi spesifik molekullerle), yada indirekt (gastrointestinal hormonlardaki 

degi~iklikler) yollarla meydana getiriliyor olabilir. Helicobacter pylori eradike 

edildiginde belki de enfeksiyonun koruyucu etkileri yok olmakta ve asidin 

gastroozofajial reftusu geryekle~mektedir. 

3. Helicobacter pylori tarafindan uretilen amonyagm alkali edici gucu nedeniyle, 

ozofagusun gastrik asidin zaranna kar~l korundugu ileri surulmu~tur. 

4. Diger taraftan Helicobacter pylori eradikasyonundan sonra antral somatostatin ureten 

D-hucrelerinin yDksek oranda varhklanru devam ettirmeleri neticesinde G hucrelerinin 

defektif ~ekilde inhibe olduklan iddia edilmi~tir (53). Gastrinin alt ozofagus sfinkter 

basmy artl~ml indukledigi bilinmektedir. Boylece Helicobacter pylori 

eradikasyonundan sonra gastrin seviyesinin azalmasl nedeniyle gastroozofajial refiu 

artl~lrun goruldugu du~unUlmu~tUr (2). (Sekil-l) 
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5. Heri surulen bir diger potansiyel mekanizma da Helicobaeter pylori enfeksiyonunun 

gastrik korpusdaki infiamasyonu indukleyerek, bu bplgede yer aldlgl bilinen parietal 

hucrelerde harabiyete yot aymaSl ve boylece asit sekresyonunu azaltarak, 

gastroozofajial refiu hastahgml engellemesidir (22). Helieobaeter pylori eradike 

edildikten sonra parietal hucreler yeniden asit salgllamaya ba$layarak gastroozofajial 

refiu hastahgl geli$imine potansiyel zemin hazlrlayabilirler. Bu teoriye paralel bir 

ara$tlrma sonueu da Keiko ve ark. tarafindan aylklanml$ olup, Helicobacter pylori 

eradikasyonu sonrasmda refiu ozofajit geli~en hastalarda asit sekresyonunun arttlgI 

gosterilmi~tir (32). Ancak bu teort de tartl~mahdlr. C;unku Helicobacter pylori 

enfeksiyonu olan bir yok duodenal illserli hastada antral gastrit oldugu ve yilksek 

orand a asit salgllandlgl gosterilmi~tir (20). 

Helieobacter pylori' nin bilinmedigi donemlerde yapIlan yah~malarda, gastroozofajial 

refiusu olan hastalann %40'mda aym zamanda rnide bo~almasmda gecikme izlenmi~ ve 

gastrik bo~almadaki anormallik gastroozofajial refiu hastahgmm fIzyopatolojisinde yer 

alan mekanizmalardan biri olarak degerlendirilmi~tir (4). Simdiye kadar geryekle$tirilen , 

Helicobacter pylori' nin gastrik motilite uzerine olan etJ..cisini incelemeye yonelik 

9ah~malar birbirleriyle geli~en sonuylar vermektedir (11). Az saytda 9ah~mada, negatif 

olanlarla ktyaslandlgltida Helicobacter pylori pozitif bireylerde gastrik bo~almarun, 

belirgin ~ekilde yava~ladlgl gozlenrni~tir. Bu hastalardan Helicobacter pylori enfeksiyonu 

eradike edilen ve dispeptik semptomlan kaybolanlarda, gastrik bo~alma i~leminde belirgin 

duzelme izlenmi~tir (52). Bu az saYldaki 9ah~manm dl~mda kalan diger bazl ara~t1rmalarda 

Helicobacter pylori enfeksiyonuyla gecikmi~ gastrik motilite arasmda ters orantlh bir 

birliktelik gozlenmi$tir (72). C;ah~malann yogunda ise gastrik bo~almamn Helicobacter 

pylori enfeksiyonundan etkilenmedigi bildirilmi$tir (11). Ancak bununla beraber bu 
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~3h~malann hepsi non -ulser dispepsi tamsl konan hastalar uzerinde geryekle~tirilmi~ oIup 

gastro6zofajial refiii hastah~ tamsl komnu~ hast alar uzerip.de 9ah~ma yapIlmarru~tlr. 

G - REFLU 6Z0FAJiTTE HELicOBACTER PYLORi SIKLIGI 

gastrointestinal sistem yakmmalanrun onemli bir nedeni reflii ozofajitin e~lik ettigi 

etmedigi gastroozofagial refiu hastall~dlr (26,47). Dispepsi ~ikayeti bulunan 2253 hasta 

yapdan retrospektif bir yall~mada endoskopik olarak %38 hastada refiii 

semptomlanna, %5 hastada ise refiu ozofajite rastlanrru~tlr (47). Diger yall~malarda ise 

dispepsi varhgmda ozofajit slkhgl %2 iIa % 15 arasmda degi~en slkhklarda rapor ediImi~tir 

(46). Refiu ozofajite yol ayan en onemli mekaruzma alt ozofagial sfinkterin bazal tonusundaki 

azalma ve daha da onemlisi, alt ozofagial sfinkterdeki spontan gec;ici gev~emelerdir 

(1,14,15,35). Mukozal harabiyet ve semptomlann olu~abilmesi iyin gastrik asidin varhgt da 

~arttlr (31). <;al1~malarda, refiu ozofajiti olan hastalarda e~lik eden H. Pylori enfeksiyonu 

yocuklarda %8-14 oramnda (63), eri~kinlerde lse %30-90 oramnda 

(13,22,24,25,54,55,57,65,74) izlenmi~tir. Sadece yok az saytdaki ban 9ah~malarda 

Helicobacter pylori enfeksiyonunun refiu ozofajitle direkt birlikteligi incelenmi~tir. Befiits ve 

ark. Helicobacter pylori enfeksiyonunu degerlendirmek amaclyla artarda geryekle~tirdikleri 

205 endoskopik inceleme sonucunda en du~uk Helicobacter pylori prevalansml refiu 

ozofajitte ( %33 ), en yiiksek oram ise duodenal uIserde ( %79 ) izlemi~lerdir (3). ispanya'da 

yapllan bir diger yah~mada ise Helicobacter pylori prevalansl refiu ozofajiti olan hastalarda 

%75 , normal endoskopik buJgulan olan semptomatik hastalarda ise %76 oramnda 

bulunmu~tur (7). Nevvton ve ark. Helicobacter pylori enfeksiyon prevalansl aylsmdan refiu 

ozofajitli hastalarla kontrol grubu arasmda belirgin bir fark o\madlgJm gostem1i~lerdir ( 

%36'ya kar$lhk %36 ). Ancak bu ara$t1rmaCllann kontrol gruplan, anemili hastalardan 

olu~maktadlr ve makalelerinde atrofiyi de iyeren gastrik histolojik bulgulan hakkmda 

herhangi bir bulgu verilmemi$tir (54). Liston ve arkada$lan Ingiltere'de 70 ya$h hastaYl 
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incelemi~ler ve reflD ozofajiti olan hastalann % 76 smd~ kontrol grubunun ise %82 sinde 

Helicobacter pylori varhgml tespit etmi~lerdif. Kontrol gruplannda dispepsi ~ikayeti veya 

demir eksikligi anemisi olan hastalar yer almaktadlr( 45). Ancak bu sonuylann tersine 

Japonya'da yapllan bir 9al1~mada ise refiu ozofajiti, peptik ulseri ve gastrik kanseri olmayan 

ya~h hastalarda Helicobacter pylori gortilme slkh~ %63 orarunda, refiu ozofajiti olanlarda ise 

%39 oranmda izlenmi~tir (57). Werdmuller ve Loffeld tarafindan da normal ozofagus, mide 

ve duodenumu olan hastalara oranIa, renu ozofajiti olan hastalarda Helicobacter pylori 

prevalanslnm belirgin ~ekilde dU~uk oldugu gosterilmi~ir ( %51 'e kar~lhk %34 ) (75). Bu 

bulgular Haruma ve arkada~lanrun 9all~ma sonw;lan tarafindan da desteklenmi~ olup, reflu 

ozofajiti olan hastalarda Helicobacter pylori prevalansl %37, normal endoskopik bulgulan 

olan kontrol grubu hastalarda ise %67 oranmda izlenmi~tir (27). Mevcut veriler en azmdan 

bazl grup insanlarda Helicobacter pylori enfeksiyonunun, refiU ozofajitle ters orantlh bir 

birliktelik sergiledigini dU~Dndurmektedir. Farkh bir ifadeyle Helicobacter pylori 

enfeksiyonunun bazl insanlan reflD ozofajitten korudugu soylenebilir. Ancak bununla beraber 

yukanda bahsedilen 9ah~malar klsa donem sonuylan iyermekte olup, daha iyi tasarlanml~ 

prospektif yah~malara ihtiyac;; duyulmaktadlf. Helicobacter pylori enfeksiyonunu eradike 

etmekle reflu ozofajitin iyile~ip iyile~medigi henuz bilinmemektedir. Son zamanlarda 

yaymlanan bir makalede etkili anti-helicobacter tedaviyle birlikte uygulanan anti refIu tedavi 

sonucunda semptomJann %78 hast ada geriledigi bildirilmi~tir (22). 
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GERE<; VE YONTEM 

Bu yah§ma Eylul 2000 ve Agustos 2001 tarihleri arasmda GATA Gastroenteroloji Bilim 

Dah Endoskopi Unitesi'nde ve Ankara Yuksek ihtisas Hastanesi Gastroenteroloji Motilite 

Laboratuan' nda geryek1e~tirildi. 

Hastalar: 

Bu prospektif non-randomize <;all§maya, Eylul 2000 - Agustos 2001 tarihleri arasmda 

dispeptik §ikayetlerle GATA Gastroenteroloji Poliklinigi'ne ba§vuran ve yapllan endoskopik 

inceleme ve histopatolojik degerlendirme sonucunda H. pylori pozitif gastrit saptanan, 

endoskopik olarak reflu ozofajiti ve hiatus hernisi olmayan 2S hasta dahil edildi. Hasta 

grubunda 12 kadm ve 13 erkek yard!. Ya§!an 21 iIe 57 arasmda yer ahyordu (ortalama 41. 0 

± 11.33 )'11). Hastalann hepsinden <;ah§ma i<;in yazIlI inn almdl. 

Eradikasyon oncesi yapdan tamsal i~lemler : 

Dispeptik §ikayetlerle gastroenteroloji poliklinigine ba§vuran ve Olympos GIF Q 20 marka 

endoskopla ust gastrointestinal incelemeleri yapIlarak gastrit tamsl konulan hastalardan, aym 

seans i<;inde histopatolojik tam i<;in 2 adet korpustan, 2 adet antrumdan ve 1 adet de CLO test 

i<;in olmak uzere 5 adet forceps biyopsi almdl. Hem histopatolojik inceleme, hem de CLO test 

ile Helicobacter pylori gastriti oldugu karutlanan hastalar <;ah§ma grubuna aImdl. Hastalann 

motilite <;ah§malan 8 lumenli Dent kateteri ve beraberindeki sabit basmyh su sistemiyle 

ger<;ekle§tirilip ozofagus alt sfinkter basm<;lan mm Hg cinsinden kaydedildi. Aynca alt 

sfinkterin di§lere uzakhgx 619Uldu. Bu i~lemin bitiminde, EsopHogram Reflux Analysis 

cihazma baglJ, ucunda pH sens6rii bulunan kateter alt 6zofagus sfinkterinin S em proksimaline 

yerle§tirilerek, 24 saatlik pH 619umune ba§landl. Daha sonra hastalara 24 saat boyunca uzak 

durulmasl gereken asitli igecekler hakkmda yazlh bilgi verildi ve hast alar gunluk 

aktivitelerine sevk edildi. 24 saat sonra pH 619um i~lemine son verildi. Daha sonra hastalara 

eradikasyon tedavisi uygulandl. 
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Eradikasyon tedavisi : Helicobacter pylori eradikasyonu iyin hastalara a~aglda yer alan uylu 

tedavi protokolu uygulandl: 

1- Amoksisilin 1 gr. tab. 2 x 1 ( 10 gun) 

2- Klaritromisin 500 mg. tab. 2 x 1 (10 gun) 

3- Lansoprazol 30 mg. kap. 2 x 1 (14 giln) 

bu tedavi protokolune ragmen eradikasyon saglanamayan hastalar ise yah~ma grubundan 

Ylkanldl. 

Eradikasyon sonraSI yap dan tamsal i~lemler: Tedavi bitiminden 1 ay sonra hastalara 

nefeste ureaz testi uygulandl ve ust gastrointestinal endoskopi yapllarak histopatolojik tam 

iyin antrum ve korpustan biyopsiler almdl. CLO test uygulandl. 

Nefeste Ureaz Testi, Histopatolojik sonuylar ve CLO test sonuylan ile ba~anh eradikasyon 

uygulandlgl anla~llan hastalarda meydana gelen ozofagus alt sfinkter basmy ve reflu 

degi~ikliklerinin anla~llabilmesi maksadlyla manometri ve ozofagus 24 saatlik pH 

monitorizasyon yah~malan tekrarlandl. 

Hastalarda tedavi sonraSl olu~an patolojik reflu kriterleri olarak ; 24 saat iyinde 50' den fazla 

reftu eyleminin geryekle~mesi, ozofagus pH'smm 24 saat iyinde, 1 saatten daha uzun bir sure 

boyunca 4.0'm altmda seyretmesi ve alt ozofagus sfinkter istirahat basmcmm 6mm Hg'dan 

du~uk olmasl kabul edildi (66). 

Tedavi sonras! sonuylar, tedavi oncesi elde edilen degerJerle kar~tla~tmlarak istatistiksel 

analizler uygulandl. 
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istatistiksei AnaHz : 

Ara~tlrmada eide edilen verilerin istatistiksel analizmde mikro i~lemci yardlml iIe 

hazlr istatistik paket prograilll SPSS (SPSS for Windows, VER. 9.0, SPSS Inc., US ) 

kullamldL Hastalann normal dagIllm gostermeyen, eradikasyon oncesi ve sonraSl 24 saatlik 

asit refiii saYIsl, en uzun asit refiu zamaru, 24 saat iyinde pH<4. 00 seyreden toplam zaman 

(dakika), alt ozefajial sfinkter dinlenme baSInCl (mmHg) sonuylan Mann-Whitney U testi ile 

kar~lla~tmldl. Refiu geli~en hasta grubunun tedav1 oncesi ve sonraSl degerleri aynca Mann­

Whitney-U testi ile ara~tlflldL p<O.05 istatistiksel olarak anlamh kabul edildi. Sonuylar, 

ortalama ve standart sapma olarak verildi. 
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BULGULAR 

25 ki~ilik hasta grubuyla ba!?lanan 9ah~mada ilk endoskopik muayene, 24 saatlik ozofagus 

pH monitorizasyonu, ozofagus alt u<; sfinkter bastn<; ol<;llmll ve eradikasyon tedavisi 

sonrasmda 7 hasta kendi istekleriyle <;ah~ma)'I terk etti. 4 hastada ise Helicobacter pylori 

enfeksiyonu i<;in yemen tedavi protokoillne yarut ahnmadl ve hastalarda var olan 

Helicobacter pylori eradikasyonu gergek1e~medi. Bu sebeple sow edilen 4 hasta da 9ah~ma 

grubundan Ylkanldl. <;ah~ma, ya§lan 23 ile 55 arasmda degi~en (ortalama 41.8 ± 10.5 )'II), 

5'i kadm, 9'u erkek toplam 14 hasta ile tamamlandl. 

Helicobacter pylori eradikasyonu oncesi ve sonrasmda; 24 saatte olu~an asit refill sa)'Isl, 

en uzun asit refill zamaru, pH degennin 4'lln altmda seyrettigi toplam zaman ve ozofagus alt 

sfinkter istirahat basmcl degerlerini iyeren venIer Tablo II' de sunulmu~tur. 

Tedavi oncesinde yapdan muayene ve olyllmler sonucunda hastalann hiy birinde pato}ojik 

refiu, refill ozofajit ve hiatus hems! bulunmadlgl gozlenmi~tir. Gerek ozofagus alt sfinkter 

istirahat basm<; degerlerinin, gerekse 24 saatlik ozofagus pH monitdrizasyon degerlennin 

fizyolojik slrurlarda oIdugu izlenmi$tir. 

Tedavi sonrasmda hastalann hie; birinde endoskopik olarak refill ozofajit saptanmaml$t1r. 

Eradikasyon tedavisi sonrasmdaki pH oh;llmlerine gore 4 hastada patolojik refill geli$imi 

gozIendi (%28.5). Bu 4 hastada 24 saatlik sure i<;inde meydana gelen asit refill saYlsmdaki 

artl$ (ted.oncesi: 5.50±3.00, ted. somas!: 51.25±7.84, P=0.019), ozofagus pH'slrun 24 saat 

i<;inde 1 saatten daha uzun bir sure boyunca 4.0'm altmda seyrettigi suredeki artl~ 

(ted.oncesi:, 3.00±1.0S ted. somas!: 72.00+77.91, P=0.020), dakika cinsinden olu$an en uzun 

asit refiu zamarundaki artl~ (ted.oncesi: 1.50±0.57, ted. somaS1: 6.00±O.Sl, P=0.029), tedavi 

oncesi degerlerle la.yaslandlgmda istatistiksel ayldan anlamll bulunmu~tur . 
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Ancak buttin yah~ma grubu (14 hasta) goz online almdlgmda, 24 saatlik slire iyinde 

meydana gelen asit reftu saYlsmdaki artl~ (20.21±20.75), er"adikasyon tedavisi uygulanmadan 

onceki say! (6.07±2.67) ile kIyaslandtgtnda istatistiksel ayldan anlamh bulunmu~tur 

(P=O.004) (tablo III). Yine ozofagus pH'smm 24 saat i9inde 4.0'm altmda seyrettigi 

sliredeki artl~, tedavi oncesine gore kIyaslandlgtnda (3.57±1.15 ), tedavi somasmda 

(26.50±32.91) istatistiksel ayldan anlamll bulunmu~tur (P<O.OOl) (tablo III). 

T edavl oncesinde dakika cinsinden olu~an en uzun asit reftu zamarundaki ve mm Hg 

cinsinden alt ozofajial sfinkter dinlenme basmcmdaki veriIer ise tedavi somaSl degerlerle 

kIyaslandlgmda istatistiksel ayldan anlamh bulunmaffil~lardlr (slraslyla, P= 0.285 ve 

P=O.734), (Tablo III). 

Gerek blittin hastalann, gerekse patolojik reftu geli~tigi saptanan 4 hastanm tedavl oncesi alt 

ozofajial sfinkter dinlenme basmcl verileri, tedavi somaSl degerlerle kIyaslandlgmda 

istatistiksel ayldan anlamh bulunmaml~lardlr (ted.oncesi: 18.5±5.00, ted. somas!: 16.75±5.05, 

P=O.686 ), (Tablo IV). 
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TABLO II: Hastalarda tcdavi 5ncesi ve sonrasma ait pH monitorizasyon ve manometrik inceleme sonu~lan 

Basta No Asit refiu saYls! En mun asit refill zamam 24 saat i~bule (pH<4. (0) AU 5zofujialsfmkter dinlenme 
(24 saatte) (daldka) olarak kaydedUen toplam basmcl 

sure (dakika) (mmHg) 

Tedavi (Jnc~si Tedavi Sonrasl Tedavi (Jncesi Tedavi Sonrasl Tedavi Oncesi Tedavi SonraSI Tedavi 6ncesi Tedavi Som"an 

1 4 6 1 3 2 9 29 29 

2 12 8 3 5 4 5 22 17 

3 8 7 1 1 5 6 14 14 

4 7 9 1 1 :2 12 13 11 

5 4 45 1 6 :2 no 21 21 
6- 5 7 5 4 4 6 20 20 

7 8 57 :2 6 :2 70 21 14 ! 
8 7 9 1 2 4 8 14 J I 

! 

9 5 5 2 :2 5 18 16 16 I 
10 8 44 1 5 4 65 11 11 I 

I 

11 2 8 4 5 4 8 19 21 

12 :2 59 2 7 4 43 21 21 

13 6 10 :2 :2 3 7 26 24 
1 

14 7 9 5 3 5 4 27 27 J . ___ ~ __ . __ ~. __ ~ .. _~~ __ ._._. ____ ~ ______ ~ ________ .~ __ . ___ . __ L__ _ ---.--.-----~-__ L..._.______------~~-~.-.--,-~----.-.- .... ,1.___ L...-
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TABLO ill: ~ah~ma grubundaki hastalarm tedavi oncesi ve tedavi sonrasl degederinin 
ortalamalan ve kar~ila~hrmalan. 

Tedavi oncesi Tedavi som"as; p 
(n=14) (n=14) 

Asit reOil saym 6.07±2.67 20.21±20.75 0.004 
(24 saatlik) 

En uzun asit reOil 1. 14±0.94 2.64±2.01 0.285 
zamam 

(dakika) 
24 saat i~inde 3.57±1.15 26.50±32.91 <0.001 

pH<4.00 
olarak kaydedilen 

toplam sure (dakika) 

AI! ozofajial sfinkter 19.57±5.47 18.78±5.52 0.734 
dinlenme basIncl 

(mmHg) 

TABLO IV: Tedavi sonrasmda patolojik reOil geli~en hastalarm tedavi oncesi ve tedavi 
sonnlSl degerlerinin ortalamalan ve ka~da$tlrmalan. 

Tedavi oncesi Tedavi sonraSI p 
(n=4) (n=4) 

AsH rcOil saym 5.50±3.00 51.25±7.84 0.019 
(24 saatte) 

En uzun asit reOil 1.50±O.57 6.00±0.81 0.029 
zamam 
(dakika) 

24 saat i~inde 3.00±1.08 72.00±27.91 0.020 
pH<4.00 olarak 

kaydedHen 
toplam sure (dakika) 

Aft ozofajial sfinkter 18.5±5.00 16.75±5.05 0.686 
dinlenme basIncl 

(mmH~) 
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TARTI~MA VE SONU<; 

Helicobacter pylori'nin gastrit ve gastrik Ulser patogene~nde roI oynayan en onemli etken 

oldugu bu gun kesin olarak kabul edilmi~tir (40). Bunun yanmda Helicobacter pyIori'nin 

mide kanseri ve 'NlALT (mucosa associated lymphoid tissue) - primary gastric B - cell 

lenfomada da ko-fakWr oldugu bilinmektedir (70). Aynca b8.Z1 yah~malarda, yalmzca proton 

pompa inhibitorleri veya diger anti-sekretuar ilaylann verilmesiyle Helicobacter pylori 

gastritinin duodenal Ulser fenotipinden gastrik kanser fenotipine d6nu~tugu g6sterilmi~tir (71). 

Helicobacter pylori enfeksiyonunun mevcut oldugu non - ulser dispepsili hastalarda ve 

duodenal ve/veya gastrik ulserli hastalarda Helicobacter pylori eradikasyonu, sernptomlarda 

duzeIrne saglayabilrnekte ve uIserIerin tekrarlama oranlanm belirgin ~ekilde du~urmektedir 

(38). DolaYlslyla bu tur hastalar iyin hem mevcut hastahgm radikal tedavisini saglamak, hem 

de tekrarlama ~ansml ve e~lik eden semptomlan azaltrnak maksadlyla, primer olarak sorumlu 

gorulen Helicobacter pylori enfeksiyonunun tedavisi on pJanda tavsiye edilmektedir. 

Gastroozofajial refIu hastahgl, bir yok faktorun rol oynadl~ ve etyolojisinde yer alan en 

onernli refIu rnekanizmasmm, alt ozofajial sfinkter basmcmdaki geyici gev~eme oldugu bir 

hastahktlr (1,14,15,35). GastroozofajiaI refIu hastahgl ust gastrointestinal yola atfedilen 

sindirim semptomlanndan yliksek oranda sorumludur (47). Gastroozofajial refIu hastahgl 

olan bireylerin yogunda normal smlrlarda asit outputu olmasma kar~m, semptomlann ve 

ozofajial lezyonlann olu~masl onemli olyude as it iyerigin 6zofagus ile tern as slkhgma ve 

suresine bagl1dlr (33). RefIu ozofajit tablosunu meydana getiren en onemli etkenin patolojik 

reflu olmasl nedeniyle <;ah~mamlzda hastalara eradikasyon tedavisinin bitiminden 1 ay soma 

patolojik refIu ge1i~iminin varhgml saptamaya yonelik tamsal i~lernleri uyguladlk. Ba~ka bir 

ifadeyle mukozal degi~ik1ik1erin meydana gelip ozofajit tablosunun olu~rnaslm takip etrnek 

yerine bu patolojik olaya yol ayan patolojik refIu geli~irnini erken donemde tespit etmeyi 
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Konuyla ilgili literattirdeki 9ah~malarda zamanlama konusunda bemer bir 

rastlamadlk. 

donemde yapdan 9ah~malarda duodenal ulserli hastalarda Helicobacter pylori 

V"'ClU''''''U soma, yogunlukla hafif duzeyde olmak uzere, %9 ila %63 orarunda refiu 

geli~tigi bildirilmi~tir (30). brnegin; Labem ve arkada~lan ba~anh Helicobacter 

eradikasyon tedavisi uyguladlldan duodenal ulserli hastalarda, tedavi bitiminden 1 ytl 

yaptlklan endoskopik inceleme sonucunda %9 oranmda refiu ozofajit geIi~tigini 

dir (40). Fallone ve ark. tarafindan yapdan bir ba~ka 9all~mada ise ba~an11 

He:i1C()03lCH~r pylori eradikasyon tedavisi uygulanan 63 duodenal ulserIi hastada, tedavi somaSl 

yJJda endoskopik gozlem sonuylanna gore %29 oranmda gastroozofajial refiu hastahgl 

geli~tigi bildirilmi~tir (20). Daha yeni ve bemer bir c;:ah~ma da Rokkas ve arkada~lan 

tarafindan 2001 yJ11 iyinde yaymlanml~ olup, ba~anh Helicobacter pylori eradikasyon tedavisi 

uygulanan duodenal ulserli veya non-Ulser dispepsili 35 hastarun, tedavi bitiminden somaki 

bir ytl iyinde, 10'unda (%28.5) refiu semptomlannm geli~tigi ve bunlann da 6'slllda (%17.1) 

endoskopik incelemeyle refiu ozofajit olu~tugu belirtilmi~tir (62). 

Sozu edilen yah~malardan da anla~I1abilecegi gibi, Helicobacter pylori enfeksiyonu olan ve 

duodenal ulser veya non-ulser dispepsi nedeniyle eradikasyon tedavisi verilen bireylerin bir 

klsmmda, rapor edilen oranlar degi~ebilmekle beraber, gastroozofajial refIu hastallgl 

geli~mektedir. LiteratUrde bu konuda yer alan yayJnlarm neredeyse tamammda eradikasyon 

tedavisinden soma refIu ozofajit geli~imi ara~tmhrken, tam endoskopik inceleme sonucunda 

konulmu~tur (20,30,40,62). Bir yok makalede sonuc;:lann sadece endoskopik incelemeye 

dayandmlmasl ele~tiri konusu olmu~, endoskopist tarafindan fark edilememi~ refIu ozofajit 

tablolanmn olabilecegi ve ozofajite yol a9an patolojik refIuler ile bunlann olu~um 

mekanizmalannm objektif laboratuar verileriyle incelenecegi yah~malara ihtiyay duyuldugu 

belirtilmi~tir (20,30,33,38,40,46,55,57). 
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YuruHugumilz bu 9ah~mada Helicobacter pylori enfeksiyonu mevcut, hem endoskopik 

inceleme, hem de 24 saatlik pH monit6rizasyonu ve manometrik 9ah~malar1a gastroozofajiaI 

refhl hastahgl olmadl~ kamtlanan gonullu nonulser dispepsili hastalarda Helicobacter pylori 

eradikasyonunun gastroozofajial reflu hastahgl geli~imine olan etkisini incelemeye 9ah~tlk. 

Bu konu hakkmda daha onceden yaymlanffi1~ bazI makalelerde (20,30,33,38,40,46,55,57) slk 

olarak ele~tiri konusu olan "sadece endoskopik goz1em" gibi subjek1if degerlendirmelerden 

kaymmak maksadlYla, daha onceki 9ah~malarda benzerine rastlamadlglmlz ~ekilde, patolojik 

reflil geli~imini objektif laboratuar degerleriyle belgelemeye 9all~tlk. Patolojik refiu 

geli~imini, hastalann ifade ettikleri semptomlardan <;ok, ozofagus pH monitorizasyon ve 

istirahat ozofagus alt sfinkter basmy o!yum sonuylanmn klasik patolojik refiu kriterlerine (67) 

uyum gostermeleri ile tespit ettik. 

<;ah~mamlzda ba~anh Helicobacter pylori eradikasyon tedavisinin bitiminden 1 ay sonra 

yaptlgmuz kontrollerde, 14 hastadan 4 'unde patolojik refiil geli~tigini (%28) saptadlk. Ancak, 

kronik patoJojik refiuniln her zaman ozofajite yol aymamasl (67) nedeniyle bu hastalarda takip 

eden donemlerde endoskopik olarak belirlenebilen, ozofajit geli$ip geli~meyeceginin 

incelenmesi faydah olacaktlr inancmdayIz. Rokkas ve arkada~lan tarafindan yapdan 

yah~mada, tedavi bitiminden sonraki bir yIl iyinde 35 hastamn lO'unda (%28.5) refiu 

semptomlanmn geli~tigi bildirilmi~ir (62). Bizim patolojik refiil geli~im oramm belirten 

sonucumuzla bu sonuy rakamsal uyumluluk gostermekle birlikte Rokkas ve arkada$lan 

hastalann semptomlanm esas alml~lar ve bunlann da 6' smda (% 17.1) endoskopik 

incelemeyle refiu ozofajit oIu~tugunu bildirmi~Ierdir (62). Pallone ve ark tarafindan yapllan 

yah~mada ise ba~anh Helicobacter pylori eradikasyon tedavisi uygulanan 63 duodenal ulserli 

hastada, tedavi sonras} birinci yIlda endoskopik gozlem sonuylanna gore %29 oramnda 

gastroozofajial refiu hastal1g1 geli~igi bildirilmi~tir (20). Bizim patolojik refiu geli~im oran1Dl 

belirten sonucumuzla bu sonuy da rakamsal uyumluluk gostermektedir. Ancak Pallone ve 
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arkada~lannm bu sonucu da endoskopik gozleme dayanmaktadlf. Aym ara~tlrmada 

hastalardan aIm an Helicobacter pylori kiilturIerinden..- genotiplendirme yah~maSl da 

ge[(;ekle~tirilmi~ olup, gastroozofajial refiu hastahgl geli~iminde eradike edilen Helicobacter 

pylori genotiplerinin rol oynamadl~, aynca kilo almamn, sigara, kafein ve alkol ruketmenin 

etkisi olmadlgt belirtilmi~tir. 

Helicobacter pylori enfeksiyonunun refiu ozofajite kar~l koruyucu bir etken olup olmadl~ 

da bazl ara~tlrmacllar tarafindan incelenmi~tif. bmegin; Befrits ve arkada~lan 205 

endoskopik inceleme sonucunda en du~uk Helicobacter pylori prevalanslill refiu ozofajitte ( 

%33 ), en ytiksek oram ise duodenal ulserde (%79 ) izlemi~lerdir (3). Werdmuller ve Loffeld 

tarafindan da normal ozofagus, mide ve duodenumu olan hastalara oranIa, refiu ozofajiti olan 

hastalarda Helicobacter pylori prevalansmm belirgin ~ekilde du~uk oldugu gosterilmi~tir ( 

%51 'e kar~llik %34 ) (75). Japonya'da O'hara ve arkada~lan tarafindan yapIlan bir yah~mada 

ise refIu ozofajiti, peptik ulseri ve gastrik kanseri olmayan ya~h hastalarda Helicobacter pylori 

gortilme slkhgl %63 oranmda, refIu ozofajiti olanlarda ise %39 oranmda izlenmi~tir (57). Bu 

bulgular Haruma ve arkada~lanmn 9a11~ma sonuylan tarafindan da desteklenmi~ olup, refIu 

ozofajiti olan hastalarda Helicobacter pylori prevalansl %37, normal endoskopik bulgulan 

olan kontrol grubu hastalarda ise %67 oranmda izlenmi~tir (27). Bu bulgular bize 

Helicobacter pylori enfeksiyonunun refiu ozofajite kar~l direkt ya da indirekt bir yolla 

koruyucu bir role sahip oldugunu du~undurmektedif. Biz de 9ah~mamlZda ba~anh 

eradikasyon tedavisi uygulamp Helicobacter pylori varl1g1 ortadan kaldmldlktan soma 

hastalann %28'inde patolojik refiu geli~tigini ortaya koyduk. Ancak bu bilgilerin aksi 

yanunde sonuylann elde edildigi bazt ara~t1fillalar da mevcuttur. bmegin; Newton ve ark. H. 

pylori enfeksiyon prevalansl aylsmdan refiu ozofajitli hastalarla kontrol grubu arasmda 

belirgin bir fark olmadlglill gastermi~lerdir (%36'ya kar~lhk %36). Ancak bu ara~tlrmacI1ann 

kontrol gruplan, anemili hastalardan olu~maktadlr ve makalelerinde hastalann gastrik 
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histolojik bulgulan hakkmda herhangi bir bulgu verilmemi~tir (54). Liston ve arkada~lan 

ingiltere'de 70 adet ya~h hastaYl incelemi~ler ve reflu o:eofajiti olan hastalann %76 smda, 

kontroI grubunun ise %82 sinde Helicobacter pylori varhgml tespit etmi~lerdir. Kontrol 

gruplannda dispepsi ~ikayeti veya demir eksikligi anemisi olan hastalar yer almaktadlr( 45). 

Bell ve arkada~lan, geryekle~tirdikleri bir <;ah~maya dayanarak reflu ozofajitin 

iyile~ebilmesi veya muhtemelen remisyonda kalabilmesi iyin ihtiyay duyulan iyile~me 

zamaru boyunca anti-sekretuar ilaylarla gastrik pH'nm 4'un uzerinde seyretmesi gerektigini 

belirtmi~lerdir (5). Labenz ve arkada~lan ise geryekle~tirdik1eri bir yah~mada olu~mu~ reflu 

ozofajitin iyile~mesi i<;in ihtiyay duyulan zamarun eradikasyon sonrasmda, oncesine gore 2 

kat arttlgml gostermi~lerdir (42). Bu sebeple ayru makalede Labenz tarafindan gastroozofajial 

reflu hastahgmda Helicobacter pylori'nin proton pompa inhibit6rlerinin etkisini arttlrdlgl 

spekUlasyonu yapIlnu~tlr (42). Kuipers ve arkada~lan, ciddi gastroozofajial reflu hastahgl 

olan, proton pompa inhibit6rleriyle umn donem tedavi gormesi planlanan ve Helicobacter 

pylori enfeksiyonu olan hastalarda eradikasyon tedavisi uygulamanm faydah olacagtru, yunku 

bu tip ilaylann, Helicobacter pylori'nin gastrik antrumdan korpus ve fundusa migrasyonunu 

arttlrdlgtru ve sonuyta atrofik gastrit geli~imine yol ayarak, gastrik adenokarsinom olu~umu 

aylsmdan potansiyel risk olu~turdugunu bildirmi~lerdir (39). 

Cah~marruzda Helicobacter pylori enfeksiyonunu tedavi etmek iyin; Amoksisilin tab. 1 gr. 

2xl (10 gun), Klaritrorrusin tab. 500 mg 2xl (10 gun), Lansoprazol kap. 30 mg. 2xl (14 

gtin)'den olu~an ti<;lu teda",. protokolunu kullandlk. Bu tedavi protokoluyle eradikasyon 

saglanmayan hastalan diger protokollerle tedavi edilmek uzere ara~tlrma kapsammdan 

Ylkardlk. <;unh.i.i literattirde farkh anti - helicobacter pylori tedavi protokollerinin ozofagus alt 

Uy sfinkter basmcl ve motilitesi uzerine olan etkileri hakkmda yapllnu~ yah~ma mevcut 

degildi. Bu konuda yapllabilecek speklilasyonlardan kaymmaYl hedefledik. Farkh anti -



helicobacter pylori tedavi protokolleriyle yapllan kar~Ila~tmnah yah~ma gruplanyla 

tasarlanrru~ refiu ara~tlrmalanrun bu konuya l~lk tutabilecegi j.nancl iyindeyiz. 

<::ah~ma sonuylanmlz degerlendirildiginde Helicobacter pylori eradikasyonundan soma 

erken donemde patolojik refiu geli~imine yol ayan degi~ikligin, alt ozofajial sfinkter bazal 

tonusundaki azalmadan yok sfinkterin spontan relaksasyonlanndaki say! ve sure artl~ma bagh 

oldugu izlenmi~tir. Su halde ya Helicobacter pylori'ye ya da Helicobacter pylori varhgmda 

hastaya ait, bilemedigimiz bir mekanizma alt ozofajial sfinkter relaksasyonlanrun saYlsml ve 

suresini azaltmaktadlr. Helicobacter pylori ortadan kalkmca bazl hastalarda bu mekanizma da 

degi$mekte ve alt ozofajial sfinkterin spontan relaksasyonlanndaki sayt ve sure artmaktadlr. 

Son donemde somatostatin gibi faktorlerin bile asit sekresyonunu yeterli olyude 

basktlayamamasmm, Helicobacter pylori enfeksiyonunun gastrin duzeylerini arttmnasmm 

sonucu olarak gosterilmi~ ve kabul edilmi~tir (68). Gastrinin alt ozofagus sfinkter basmy 

artl~lru indukledigi klasik bir biIgidir (67). Asaka ve arkada~lan Helicobacter pylori 

eradikasyonundan soma serum gastrin seviyesinin azaldlgml gozlemlemi~ler ve bu nedenle 

gastroozofajial refiude artl~ goruldugunu ileri surmu~lerdir (2). Bizim yah~marmzda 

Helicobacter pylori eradikasyonundan soma patolojik refiu geli$imi gozlenen hastalarda, 

ozofagus alt sfinkter istirahat tonusunda eradikasyon oncesine gore anlamh bir degi~iklik 

gozlenmezken, spontan relaksasyonlann sayt ve suresindeki artl$lar anlamh bulundu. 

Hastalanmlzm serum gastrin seviyelerinin olyumli, ara$t1rmarrnz kapsammda yer almamakla 

birlikte, ozofagus alt sfinkter istirahat basmylarmda eradikasyon oncesi ve somasmda anlamh 

bir degi$ikligin gozlenmemesi bize patolojik refiu geli$iminde gastrinin baskm bir rol 

oynamadlgml dli$tmdurmektedir. Belki de baZl mediatOrler tarafindan enfeksiyon varhgtnda 

stinkter fonksiyonlarl degi~tirilebilmektedir. Eradikasyon somas! ortaya ylkan ve bazl 

\ hastalarda gorulen patolojik refiu bu hastalardaki bazl konstitlisyonel ~artlarla da ili$kili 

oIabilir. Ancak bu konu hakkmda hala aydmlatllmayt bekleyen sorular mevcuttur. 
\ 
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Sonuy olarak bu yah~mada Helicobacter pylori eradikasyonundan sonra tedavi bitiminin 1 

ay sonraS1 gibi erken bir donemde, %28 oramnda patolojik refiu geli~tigi saptaruru~tlr. 

Helicobacter pylori eradikasyonu sonrasmda patolojik refiu geli~iminde ozofagus ah 

sfink1:erinde meydana gelen spontan relaksasyonlann sayl ve suresindeki artl~lann reI 

oynadlgl di.i~unulmu~tlir. bzofagus alt sfinkter istirahat basIn\( degerleri ve motilitelerinde 

anlamh degi$iklik saptanrnaml~tlr. 
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6ZET 

Son zamanlarda Helicobacter pylori (Hp) eradikasyonu. sonrasmda hastalarda, degi~en 

oranlarda reflD ozofajit geli~tigi bildirilmi~tir. Eradikasyonun erken donemde anlamh olyDde 

gastroozofajial reflliye yol aylp aymadlgml ve ozofagus motilitesinin bu degi~imdeki rollinli 

ortaya koymak maksadlyla, bu prospektif non-randomize yah~maya dispeptik ~ikayetlerle 

ba~vuran ve yapIlan nefeste lireaz testi, endoskopik inceleme, CLO test, ve histopatolojik 

degerlendirme sonucunda Hp pozitif gastrit saptanan 25 gonlillli hasta dahil edildi. Hastalarda 

endoskopik olarak reflD ozofajit ve hiatus hernisi yok."1u. Hastalara eradikasyon sonras! 

degerleriyle kar~tla~lrmak ve patolojik reflli varhgml ara$tlrmak uzere ozofagus motilite 

yall$maSl, alt sfinkter istirahat basmy olyumu ve 24 saatlik ozofagus pH monitorizasyonu 

i$lemleri yaplldl. Hp eradikasyonu iyin hastalann hepsine aym tedavi protokolli uygulandl. 

Ba~anlt eradikasyon uygulandlgl anla~llan ve <;ah$maya devam etmek isteyen 14 hastamn 

manometri ve ozofagus 24 saatlik pH monitorizasyon yah$malan tekrarlandl. 

T edavi sonrasmda hastalann m<; birinde endoskopik olarak reflu ozofajit saptanmadl. 

Eradikasyon tedavisi sonrasmdaki pH olyumlerine gore 4 hastada patolojik reflu geli$imi 

gozlendi (%28.5). Bu 4 hastada 24 saatlik sure i<;inde meydana gelen asit reflu saytsmdaki 

artl$ (ted.oncesi: 5.50±3.00, ted. sonras!: 51.25±7.84, P=O.019 ), ozofagus pH'smm 24 saat 

boyunca 4.0'm altmda seyrettigi suredeki artl$ (ted. oncesi: , 3.00±1.08 ted. sonraS1: 

72.00±27.91, P=O.020), dakika cinsinden olu~an en uzun asit reflu zamamndaki artl~ 

(ted.oncesi: 1.50±O.57, ted. sonraSl: 6.00±O.81, P=O.029 ), tedavi oncesi degerlerle 

klyaslandlgmda istatistiksel ayldan anlamh bulundu. BlitDn yah~ma grubu (14 hast a) goz 

onune almdlgmda, 24 saatlik sure iyinde meydana gelen asit reflu saYlsmdaki artl~ (ted.oncesi: 

6.07±2.67, ted. sonras!: 20.21±20.75, P=O.004) ve ozofagus pH'slmn 24 saat iyinde 4.0'm 

altmda seyrettigi suredeki artl~ (ted.oncesi: 3.57±1.15, ted. sonraSl: 26.50±32.91, P<O.OOl), 

istatistiksel ayldan anlamh bulundu. Olu$an en uzun asit reflu zamanlannda meydana gelen 

36 



degi~iklikler, tedavi oncesi degerlerle klyaslandlgmda istatistiksel ayldan anlamh 

bulunmadl1ar (P= 0.285). Gerek bilttin hastalann, gerekse patolojik reflil geli;;tigi saptanan 4 

hastarun tedavi oncesi alt ozofajial sfinkter dinlenme basmcl veriJeri, tedavi somaSl degerlerle 

layaslandlgmda istatistiksel ayldan anlamh bulunmadl (ted.oncesi: 18.5±5.00, ted. somaS1: 

16.75±5.05, P=0.686 ). Ozofagus motilitelerinde tedavi oncesi ve somasmda degi~iklik 

izlenmedi. 

Sonuy olarak bu yah~mada Helicobacter pylori eradikasyonundan soma tedavi bitiminin 1 

ay sonraSl gibi erken bir donemde, %28 orarunda patolojik reflil geli~tigi saptanml~tlr. 

Helicobacter pylori eradikasyonu somasmda patolojik reflil geli~iminde ozofagus alt 

sfinkterinde meydana gelen spontan relaksasyonlann say! ve silresindeki artl~lann rol 

oynadlgl dil~ilnillmil~tiir. Ozofagus alt sfinkter istirahat basmy degerleri ve motilitelerinde 

anlamh degi~iklik saptanmarru~tlr. 

37 



SUMMARY 

Development of reflux oesophagitis with changing ratips, in patients after eradication of 

Helicobacter pylori (Hp) has been reported recently. In order to assess if eradication causes 

remarkable gastro-oesophagial reflux in early period and to determine the role of oesophagus 

motility in this process, we included 25 volunteer patients who had Hp positive gastritis 

are diagnosed by C 14 breath test, endoscopic examination, CLO test, histo-pathologic 

evaluation all, to this prospective non-randomized study .. None of the patients had reflux 

oesophagitis and hiatus hernia endoscopically. To explore the existence of pathologic reflux 

and to compare the results after eradication, all patients' oesophagus motility studies were 

performed, lower oesophagial sphincter resting pressure values were measured and 24 hour 

esophagus pH recordings were done. The same treatment protocole were administered to aU 

patients. The 14 patients' who had successful eradication and who wished to continue to the 

study, 24 hour oesophagus pH recordings and motility studies were repeated. 

After treatment none of the patients had reflux oesophagitis endoscopically. In 4 patients 

pathological reflux development were observed after eradication according to 24 hour 

oesophagus pH recordings (%28.5). In these 4 patients the increase in acid reflux number in 

24 hours (before treatment: 5.50±3.00, after treatment: 51.25±7.84, P=0.019), the increase 

time period which passed under pH 4.0 in esophagus for 24 hours (before treatment: 

3.00±1.08 after treatment: 72.00±27.91, P=0.020) and the increase in minutes of longest acid 

reflux (before treatment1.50±O.57, after treatment 6.00±0.81, P=0.029) were statistically 

significant. In whole study group (14 patients), the increase in acid reflux number in 24 hours 

(before treatment: 5.50±3.00, after treatment: 51.25±7.84, P=0.019) and the increase in time 

period which passed under pH 4.0 in esophagus for 24 hours (before treatment: 3.00±l.08 

after treatment: 72.00±27.91, P=0.020) were statistically significant. The changes in longest 

acid reflux times before and after tratment were not statistically significant (P=O.285). Lower 
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oesophagial sphincter resting pressure values of both whole study group and the patients 

which pathological reflux developed, were not statistically significant when compared before 

and after the treatment (before treatment: 18.5±5.00, after treatment: 16.75±5.05, P=O.686). 

No changes in oesophagus motilities were observed before and after the treatment. 

In conclusion, at an early time such as 1 month after the end of Helicobacter pylori 

eradication treatment, %28 pathologic reflux development was observed in this study. It is 

taught that the increase in number and time periods of spontaneous relaxations of Lower 

Oesophagial Sphincter play the main role in pathological reflux development. No remarkable 

Lower Oesophagial Sphincter resting pressure value and oesophagial motility change were 

observed. 
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