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OZET

Amag: Cocuklarda Helicobacter pylori (H. pylori) sikliginin histopatolojik
olarak incelendigi calismalar siirlidir. H. pylori prevalansi cografi bolge, yas, 1k,
etnik koken ve sosyoekonomik diizeye gore farkliliklar gostermektedir. Genellikle
bulas ¢ocukluk doneminde meydana gelmektedir (1). Calismamizda gastrit ve peptik
tilser hastaligt saptanan ¢ocuklarda H. pylori sikligmin histopatolojik olarak

degerlendirilmesi amaglanmistir.

Gere¢ ve yontem: Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma
Hastanesinde ¢ocuk gastroenteroloji polikliniginde 01.04.2017-01.04.2018 tarihleri
arasinda gastroskopi ile gastrit ve peptik {iilser tanis1 alan ve takip edilen 0-18 yas
arast 310 hastanin arsiv kayitlari, endoskopi ve patoloji raporlari retrospektif olarak
degerlendirilerek calismaya dahil edildi. Aktif gastrointestinal sistem (GIS)
kanamasi, portal hipertansiyonu, malignite 6ykiisii olan, antiagregan ve antikoagulan
tedavi alan, koroziv madde alimi nedeniyle gastroskopi yapilan, H. pylori
eradikasyon tedavisi aldigi bilinen ve herhangi bir nedenle gastroskopi iglemi
basartyla uygulanamayan hastalar ¢alismaya alinmadi. H. pylori varlig

histopatolojik olarak tespit edildi.

Bulgular: Kronik gastrit tanili hastalarda H. pylori siklig1 %27,1, eslik eden
peptik ilseri olan hastalarda H. pylori sikligi %35 olarak saptandi. Peptik iilser
goriilen hastalarin %35'i H. pylori pozitif idi. Peptik iilser hastalarindan mide iilseri
olanlarin %28,5'1 H. pylori pozitif iken; duodenal iilseri olanlarin ise %38,5'inde H.
pylori pozitif saptandi. H. pylori varligiyla yas ve cinsiyet arasinda iliski bulunmadi.
Yas grubu ve H. pylori siddeti arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit
edildi. Hem aktivasyon siddeti hem de inflamasyon siddetiyle H. pylori varligi ve H.
pylori siddeti arasinda iliski saptandi. Hastalarimizda metaplazi ve atrofi nadirdi.

Sonug¢: Calismamizin H. pylori enfeksiyonunu etkin bir sekilde 6nlemeye ve
tedavi stratejilerini yonlendirilmeye katk: saglayacagini diistinmekteyiz. Cocuk hasta
grubunda smirli arastirma olmasindan dolayi; tlilkemizdeki arastirmacilarin ¢ok

merkezli, standardize edilmis, ulusal diizeyde temsili ¢caligmalar yapmalar1 onerilir.

Anahtar Kelimeler: Cocuk, ¢ocuk gastroenteroloji, gastrit, peptik iilser

hastalig1, Helicobacter pylori
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ABSTRACT

Objective: Studies investigating the histopathological frequency of
Helicobacter pylori (H. pylori) in children are limited. The prevalence of H. pylori
varies according to geographical region, age, race, ethnic origin, and socioeconomic
level. Infection usually occurs during childhood (1). The aim of our study was to
evaluate the frequency of H. pylori histopathologically in children diagnosed with
gastritis and peptic ulcer disease.

Materials and methods: The archive records, endoscopy and pathology
reports of 310 patients aged 0-18 years who were followed with a diagnosis of
gastritis and peptic ulcer disease between 01.04.2017 and 01.04.2018 at Bakirkoy Dr.
Sadi Konuk Training and Research Hospital were retrospectively evaluated. Patients
with active gastrointestinal bleeding, portal hypertension, history of malignancy,
receiving antiplatelet and anticoagulant therapy, corrosive substance intake,
undergoing eradication treatment, and those in whom gastroscopy was not
successfully performed were not included in the study. The presence of H. pylori was

determined histopathologically.

Results: We found the frequency of H. pylori in patients diagnosed with
chronic gastritis to be 27,1% and in patients with accompanying peptic ulcer disease
to be 35%. Among patients with peptic ulcer disease, H. pylori was positive in 28,5%
of those with gastric ulcers and in 38,5% of those with duodenal ulcers. There was no
relationship between the presence of H. pylori and age or gender. Only a statistically
significant difference was found between age group and H. pylori severity. There
was a relationship between the presence and severity of H. pylori and both activation

and inflammation severity. Metaplasia and atrophy were rare in our patients.

Conclusion: We believe that our study will contribute to the effective
prevention of H. pylori infection and to guide treatment strategies. Due to limited
research in the pediatric patient group; It is recommended that researchers in our

country conduct multicenter, standardized, nationally representative studies.

Keywords: Child, pediatric gastroenterology, gastritis, peptic ulcer disease,
Helicobacter pylori
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1. GIRIS VE AMAC
Aktif gastritli hastalarin mide mukozasindan 1980'li yillarda Campylobacter
jejuni benzeri kivrimli spiral basil tespit edildi. 1982’de Avustralyali patolog Robin
Warren ve mikrobiyolog Barry Marshall gastrit ve peptik ilserli 34 hastanin mide
biyopsi Orneklerini standart Campylobacter kiiltiir ortamina ve selektif olmayan
besiyerlerine ekerek bakteriyi izole etmeyi basardi (3). 1994 yilinda DSO'ye bagh
Uluslararas1 Kanser Arastirma Ajansi tarafindan, H. pylori grup 1 karsinojen

(insanda kesin karsinojen) olarak siniflandirildigi bilinmektedir (4).

Helicobacter pylori spiral sekilli, mikroaerofilik, gram negatif, hareketli 4-6
adet unipolar flagellaya sahip bir bakteridir (5). Ureaz, katalaz, oksidaz pozitiftir (5).
Ureaz enzimi, diisiik pH'li ortamda organizmanin hayatta kalmasmi saglayan ve
mide mukozasinda kolonizasyona yardimci olan en onemli enzimidir (6). H.
pylori'ye bagli enfeksiyon meydana gelmesinde bakteriyel viriilans faktorler, konaga

ait faktorler ve ¢evresel faktorler arasindaki iliskiyle ilgilidir (6).

Helicobacter pylori enfeksiyonu peptik ilser hastaliginin, mide
adenokarsinomasimin ve midenin mukoza ile iligkili lenfoid doku (MALT)
lenfomasinin baslica nedenidir. GIS disinda da H. pylori'nin immiin trombositopenik
purpura (ITP) ve tedaviye direngli demir eksikligi anemisindeki (DEA) rolii giiclii
kanitlarla ispat edilmistir (7).

Helicobacter pylori'nin  kesin bulas yollar1 heniiz kanitlanmamustir.
Calismalar bakterilerinin insandan insana dogrudan veya enfekte bir kisiden ¢evreye
dolayli olarak yayilabilecegini gdstermistir. insandan insana bulas, fekal-oral veya
oral-oral olabilir (8). Gelismis iilkelerde erigkinlerde H. pylori prevalansi %10-50
iken gelismekte olan iilkelerde prevalans %80-90'a kadar ulagsmaktadir (19). Diinya
niifusunun yaklasik yarisinin H. pylori ile enfekte oldugu tahmin edilmektedir. H.
pylori prevalansi cografi bolge, yas, irk, etnik koken ve sosyoekonomik diizeye gore
biliyliik farkliliklar gostermektedir. Gelismekte olan iilkelerde bulas genellikle
cocukluk doneminde meydana gelmektedir. H. pylori 6zellikle mide lenfomasi, mide
kanseri ve mide ilseri oranlarinin yiiksek oldugu boélgelerde; H. pylori sikliginin

bilinmesi riskli popiilasyonlarin belirlenmesinde faydali olabilir (1).



2. GENEL BILGIiLER

2.1. HELICOBACTER PYLORI
2.1.1. Helicobacter Pylori Tarihgesi

Helicobacter pylori italyan anatomist Giulio Bizzozero tarafindan ilk kez
1893 yilinda kopek midesinde, Salamon tarafindan ise 1896 yilinda fare ve kedi
midesinde gosterilmistir. Donges 1938’de otopsilerden aldig1 mide igeriklerinde bu
bakteriyi tespit edebilmis, ancak mide-bagirsak hastaliklar1 ile iliskisini
bulamamustir. 1975'te gastrik tlserli hastalarin gastrik mukozalarindan alinan
biyopsilerde bakteri varligi gosterilmis fakat bakteriyi kiiltiirde tiretememislerdir (9).
Aktif gastritli hastalarin mide mukozasindan 1980'li yillarda Campylobacter jejuni
benzeri kivrimli spiral basili tespit edilmis, 1982’de Avustralyali patolog Robin
Warren ve mikrobiyolog Barry Marshall gastrit ve peptik tlserli 34 hastanin mide
biyopsi orneklerini standart Campylobacter kiiltiir ortamina ve selektif olmayan
besiyerlerine ekerek bakteriyi izole etmeyi basarmistir (3). H. pylori antrumda
yerlesmesi nedeni ile ilk Campylobacter pylori adini almis ancak yapilan galismalar
sonucunda yag asitleri, deoksiriboniikleik asit (DNA) zincir yapis1 ve enzimlerinde
birgok farkliliklar oldugu anlasilmis. H. pylori'nin Campylobacter cinsine ait
olmadig1 gosterilmistir. 1989°da uluslararast uzlasma ile bu bakteriye helikal
goriintlisii ve siklikla midenin pilor bolgesinden izole edilmesinden dolay:
Helicobacter olarak tanimlanan bir cins igerisinde (Tablo 1) yer verilmis
"Helicobacter pylori*" olarak isimlendirilmistir (10, 11). Bu arastirmalar1 sonucunda
Robin Warren ve Barry Marshall 2005 yilinda "Fizyoloji ve Tip Bilimleri" alaninda
nobel 6diilii almiglardir. 1994 yilinda DSO'ye bagl Uluslararasi Kanser Arastirma
Ajansi tarafindan H. pylori'nin “grup 1 karsinojen (insanda kesin karsinojen)™ olarak
siiflandirildigi bilinmektedir (4).

2.1.2. Helicobacter Pylori Mikrobiyolojik Ozellikleri

Helicobacter pylori spiral sekilli, mikroaerofilik, gram negatif, hareketli 4-6
adet unipolar flagellaya sahip bir bakteridir. Uremesi optimal 6.9-8.0 pH araliginda
gerceklesir (12). H. pylori ¢evresel adaptasyon i¢in olusturdugu kok formunda da



goriilebilir. Kok formu daha direngli bir form olup digskida veya sularda uzun siire
canli kalmasini saglar (10). Mide biyopsi orneklerinde 2,5 ile 5,0 mm uzunlugunda
ve 0,5 ile 1,0 mm genisliginde, keskin yuvarlak uglu spiral seklinde olup Kati veya
stv1 ortamda uzun siireli kiiltiirden sonra kokoid formlar tipik olarak baskindir (13).
Koloni morfolojisi goriiniiste dairesel konveks ve yar1 saydamdir. invitro kanli agar
besiyerinde spor formu olusturmaz ve kolonilerinin etrafinda grimsi bir hemoliz

goriiliir (14).

Tablo 1. Helicobacter Siniflandirilmas (11)

Alem Bacteria

Sube Proteobacteria

Simif Epsilon proteobacteria

Takim | Campylobacterales

Aile Helicobacteraceae

Cins Helicobacter

Tiir Helicobacter pylori

Helicobacter pylori iireaz, katalaz, oksidaz pozitiftir (5). Midenin asidik
kosullarina kars1 direnclidir (15). Ureaz enzimi, diisiik pH'li ortamda organizmanin
hayatta kalmasin1 saglayan ve mide mukozasinda kolonizasyona yardimeci olan H.
pylori tarafindan iiretilen en 6énemli enzimdir (6). Ureaz enzimi, iireyi amonyak ve
karbondioksite pargalar (6). Amonyak ortami alkalilestirir, asidik mide igerigini
notralize eder. Ureaz, mide patolojilerinde H. pylori'nin tan1 amagh kullanilan ilk
virilans faktoriidir (6). H. pylori iireaz enziminin aktivitesiyle mide ortaminin
asiditesini tamponize ederek mikroorganizmanin kolonizasyonuna katkida bulunur
(16). Flagellas1 sayesinde mide igeriginde hareket edebilir ve mide mukozasinin
yiizeyindeki koruyucu mukus tabakasina ulasabilir (15). Mukus tabakasi iginde
genellikle serbest olarak yasamakla birlikte adhezin araciligi ile endotel hiicresine
yapisabilir ve hiicre igine endositoz ile girebilir (17).

Tim H. pylori Dbakterileri fenotipik olarak benzer olmakla birlikte
genotiplerinde bazi farkliliklar vardir. Genotipindeki bu farkliliklar iilser yapici

etkisiyle de ilgilidir. Baslicalar1 sitotoksin iligkili gen A (CagA), vakuolator



sitotoksin (VacA), lipopolisakkaritlerdir (17). H. pylori yiiksek asiditeye sahip zorlu
mide ortaminda kolonizasyonu ve yasamayi saglayan gelismis hareketlilik, epitel
hiicrelere saglam yapisma ve enfeksiyonun devami i¢in uygun bir mikro ortamin
kurulmasina izin veren ¢ok ¢esitli mekanizmalara sahiptir (16). H. pylori patojenitesi
CagA, VacA, duodenal iilseri destekleyen gen A proteini (DupA), dis zar inflamatuar
protein (OipA) ve gama glutamil transpeptidaz (GGT) gibi belirli viriilans faktorleri
tarafindan saglanir (16). Konak¢inin bagisiklik sistemi, muhtemelen patojene karsi
Th1 aracili bir yanit vasitasiyla enfeksiyonun seyrinde ¢ok 6nemli bir rol oynar (16).
Adhezyon molekiilleri ve mide hiicrelerinin yiizey reseptorleri bakteri-konak
arasindaki etkilesimde 6nemlidir (16). En iyi karakterize edilmis molekiillerden biri
olan kan grubu antijen baglayic1 adhezin A (BabA), Lewis H-1 antijenlerine spesifik
baglanmay1 gergeklestirir (16). BabA ekspresyonu yiiksek olan bakteriler viriilansi
daha yiiksektir, duodenal iilser ve gastrik adenokarsinom patogenezinde rol oynar
(16). Bakteriyel adhezin HopQ ile karsinoembriyonik antijenle iliskili hiicre adezyon
molekiili (CEACAM) ailesi iiyeleri arasinda yeni bir etkilesim yakin zamanda
tanimlanmistir (16). Bu adhezinler, CEACAM 1, 3, 5 ve 6'ya baglanir (16). Bu
baglanma, ana viriilans faktorii olan CagA'nin translokasyonunu saglayan HopQ-
CEACAM etkilesiminin aracilik ettigi hiicre sinyalizasyonuna yol agar (16). H.

pylori, béylece konakg1 hiicrede proinflamatuar mediatérleri arttirir (16).

2.1.3. Helicobacter Pylori Enfeksiyonu Patogenezi

Helicobacter pylori ile bulas gergeklestikten sonra hastalik meydana gelmesi
bakteriyel viriilans faktorleri, konakg1 ve ¢evresel faktorlerle iliskilidir. Bakterinin
mideye ulastiktan sonra kolonizasyon, enfeksiyon ve hastalik olusturma
patogenezinde dort adim kritiktir: Asidik mide ortaminda hayatta kalma, flagella
araciligiyla epitel hiicrelerine dogru harcket, adhezinle ve reseptor etkilesimi ile
konakg1 hiicrelere baglanma, toksin salinimi ile doku hasarina neden olmasi. H.
pylori mideye ulastiktan sonra, ilireaz enzimi sayesinde midenin asidik ortamini
notralize etmesi enfeksiyonun baslangicidir. Mide epitel hiicrelerine dogru hareket

edebilmesi flagella araciligiyla olur. Ardindan bakteriyel adhezinler ve konak hiicre



reseptOrleri arasindaki spesifik etkilesimler basarili kolonizasyona ve kalici
enfeksiyona yol agar. Son olarak, H. pylori CagA ve VacA dahil olmak {izere ¢esitli
efektor proteinleri/toksinleri salgilar ve konak doku hasarina neden olur. Mide epitel
hiicreleri dogal bagisikligir baslatmak ve nétrofilleri aktive etmek i¢in kemokinler
salgilar, gastrit ve llser gibi klinik hastaliklarin olusumuna yol acar. Basarili
kolonizasyondan sonra CagA, VacA ve toksinler basta olmak iizere konak doku
hasarinda ve hiicre i¢i replikasyonda rol oynar (18). H. pylori enfeksiyonu
olusmasinda kolonizasyon, patojenite ve immiinolojik yola ait faktérler Tablo 2'de

Ozetlenmistir (16).

Tablo 2. Helicobacter Pylori Enfeksiyonu Olusmasinda Rol Alan Faktorler

Kolonizasyon Patojenite Immiinolojik Yol

Flagella CagA TLRs

Kemotaksis VacA NF-kBve JNK yolu

Demir DupA Notrofil ve mononiikleer hiicre
Yapisma OipA CD4+ ve CD8+ hiicreler

Hp HopQ GGT Thl aracili yanit

Hp: Helicobacter pylori; CagA: Cytotoxin associated antigen A; VacA: Vacuolating cytotoxin; DupA: Duodenal ulcer
promoting gene A protein; OipA: Outer inflammatory protein; GGT: Gamma-glutamyl transpeptidase; TLRs: Toll-like
receptors; NF-kB: Niikleer faktor kappa b; JNK: c-Jun N-terminal kinase; CD:Cluster of Differentiation; Thl: Type 1 T helper

Son 20 yilda, H. pylori patogenezinin anlasilmasi epidemiyoloji arastirmalari,
molekiiler mekanizma arastirmalari sayesinde konak ve bakteriyel faktorlere
odaklanan caligsmalarla saglanmistir. Yeni viriilans faktorlerinin rollerini ve bunlarin
farkli hastalik sonuglari, 6zellikle bakteriyel adhezinler, CagA, VacA ile iliskisini
tanimlayan ¢aligsmalari igerir. Son zamanlarda, H. pylori enfeksiyonundaki karmasik
gen diizenleme mekanizmalarini belirlemek i¢in, proteomik ve transkriptomik araglar

dahil olmak tiizere biiylik Ol¢ekli tarama yontemlerinin gelistirilmesi kullanilmistir.



Ek olarak, diinya ¢apinda farkli gastrointestinal hastaliklar1 olan hastalardan izole
edilen H. pylori suslarmin daha erisilebilir eksiksiz bir genomik veri tabani, bu

bakteriyi daha iyi tanimlamaya yardime1 olur (18).

2.1.4. Helicobacter Pylori Bulas Yollar

Helicobacter  pylori  enfeksiyonunun kesin  bulas  yollar1  heniiz
kanitlanmamistir. Caligmalar insandan insana dogrudan veya enfekte bir kisiden
cevreye dolayli olarak yayilabilecegini gdstermistir. Insandan insana bulas esas
olarak fekal-oral veya oral-oral olabilir (8). H. pylori i¢in insan ana kaynaktir. H.
pylori prevalansi cografi bolge, yas, irk, etnik koken ve sosyoekonomik diizeye gore
biiyiik farkliliklar gostermektedir. Gelismekte olan {ilkelerde bulas genellikle
cocukluk doneminde meydana gelmektedir. Gelismis iilkelere gore bu oran daha
yiiksek olup hijyen Onlemlerinin yayginlasmasiyla bu oran azalmaktadir. Diisiik
sosyoekonomik diizey, kalabalik aile, kotii hijyen kosullar1 daha yiiksek H. pylori
prevalansi ile ilgili goriilmektedir. Insandan insana bulasma esas olarak fekal-oral
veya oral-oral olabilir. Insandan insana bulasmayi, kurumda kalan cocuklar ve
yetiskinler arasinda daha yiiksek enfeksiyon insidansi ve ailelerde enfeksiyonunun
kiimelenmesi ile desteklenmektedir. Kusmuk, tiikiiriik, dis plagi, mide suyu ve
diskida H. pylori DNA'sinin saptanmasi bu durumu desteklemektedir. Muhtemelen
fekal kontaminasyon nedeniyle, o6zellikle aritilmamis suyun yaygin oldugu bazi
bolgelerde, dnemli bir enfeksiyon kaynagi olabilir. H. pylori'nin epidemiyolojisi ve
bulasma sekli hakkinda bilgi sahibi olunmas1 yayilmasini 6nlemek i¢in dnemlidir ve
0zellikle mide lenfomasi, mide kanseri ve mide iilseri oranlarinin yliksek oldugu

bolgelerde yiiksek riskli popiilasyonlarin belirlenmesinde faydali olabilir (1).

2.1.5. Helicobacter Pylori Epidemiyolojik Ozellikleri

Diinya niifusunun yarisindan daha fazlas1 H. pylori ile enfekte olup enfekte
kisilerin sadece bir kisminda ileriki donemde peptik iilser ve gastrik malignite gibi
hastaliklar gelismektedir (2). H. pylori enfeksiyonu, ozellikle eriskin donemde

gastroenterolojik hastaliklarin morbidite ve mortalitesini etkileyen o6nemli bir



nedendir (2). Yapilan genis ¢apli bir meta-analizde H. pylori sikligi bolgeler ve
tilkeler arasinda degisikliklere sahiptir (2). H. pylori sikligi Afrika (%79,1), Latin
Amerika ve Karayipler (%63,4) ve Asya'da (%54,7) en yiiksektir (2). Buna karsilik,
H. pylori sikligi Kuzey Amerika(%37,1) ve Okyanusya'da(%24,4) en disiiktiir (2).
Ayn1 bolgede bile H. pylori prevalansinda onemli farkliliklar vardir. Amerika
Birlesik Devletleri'ndeki (ABD'deki) farkli irk gruplariin farkli H. pylori prevalansi
vardri. Hispanik olmayan beyazlarda %18,4 ile %26,2 arasinda degismekte iken
beyaz olmayanlarda bu oran %34,5 ile %61,6 arasinda degismektedir. Alaska
yerlilerinde yayginlik %75'e kadar c¢ikabilmektedir (2). Almanya'da yapilan {i¢
calismada, Almanya'da dogan Alman uyruklu cocuklarda seroprevalans %2-5
arasinda oldukga diisiik iken Alman uyruklu ancak yurtdisinda dogan g¢ocuklarda
(daha ¢cok Dogu Avrupa iilkelerinden Almanya'ya go¢ eden ailelerin ¢ocuklari) H.
pylori seroprevalanst %40-47 arasinda bir siklik saptanmistir. Almanya'da yasayan
Tiirk ¢ocuklar1 arasinda seroprevalans %45, Tirk veya Alman uyruklu olmayan
cocuklar %22 ile %31 arasinda bir prevalans goriilmiistiir. Almanya'da yasayan Tiirk
uyruklu 1-4 yas ¢ocuklarda digki antijen testi yoluyla yapilan prevalans ¢alismasinda
1 yasindakilerde %9, 2 vyasindakilerde %36, 4 yasindakilerde %32 olarak
saptanmistir. Yapilan ¢alismalarda etnik gruba gore prevalans degistigi
goriilmektedir (9). Etnik koken, cevresel ve sosyodemografik faktorlerin H. pylori
seropozitifligi tizerindeki etkisini belirlemek i¢in yapilan seroepidemiyolojik bir
calismada Almanya'da yasayan Alman irkinda %13,4, Almanya’da dogup biiyiliyen
Tirklerde %30,4 ve Tiirkiye'de yasayan Tiirklerde %44,5 olarak bulunmustur (10).

Tiirkiye'de yapilan ¢alismalarda H. pylori prevalansi bolgeden bolgeye yillar
icinde degismektedir. Ankara'da yapilan ¢alismada H. pylori prevalansi 1990 yilinda
%78,5 iken 2000 yilinda %66,3'e gerilemistir. Ulkemizde yapilan calismalarda
Ceylan ve arkadaslar1 ¢gocuklarda H. pylori sikligini %23,6 tespit etmistir (19). Aydin
ve arkadaglar1 ise cocuklarda H. pylori sikligint %92 olarak saptamistir (20).

Ulkemizde yapilan H. pylori prevalans ¢alismalar1 Tablo 3'te verilmistir.

Helicobacter pylori enfeksiyonu kadin ve erkeklerde benzer siklikta goriiliir
(21). Son yillarda hem eriskin hem de ¢ocuklarda yapilan ¢alismalarda erkeklerde

daha yaygin olabilecegine dair caligmalar mevcuttur (22). Ancak erkeklerde



hakimiyetinin daha sik olmasi, ¢ocuklarda daha az belirgin oldugu disiiniilmektedir
(23).
Tablo 3. Tiirkiye'deki Helicobacter Pylori Prevalans Dagilim

Arastirmaci Bolge Yil Tam metodu Yas Sayi1 (n)  Prevalans
Ozden ve ark. (24) Ankara 1990 anti-HP Ig G antikoru 7-14 y1l n: 219 %78,5

Us ve ark. (25) Ankara 1998 anti-HP Ig G antikoru 0-80 y1l . 657 %53,0

n
Ozden ve ark. (24) Ankara 2000 anti-HP Ig G antikoru 7-14 y1l n: 184 %66,3
Sogiit ve ark. (26) Zonguldak 2004 anti-HP Ig G antikoru 6ay-15yil  n:301 %19,6

Oztiirk ve ark. (27) izmir 2004 Hizhantijen testi, 6-17yil  n:182  %56,0
Histoloji

Ozen ve ark. (28)  Istanbul 2006 Ure nefes testi 3-12 y1l n:327  %56,6

Arslan ve ark. (29) Kayseri 2006 anti-HP Ig G antikoru 8ay-16 yil n:221 %58,4

Ceylan ve ark. Diskida antiken testi,

(19) Van 2007 anti-HP 1g G antikoru 1-15yil n: 275 %23,6
Salih ve ark. (30)  Bursa 2007 Hizli tireaz Testi 16-83 yil n: 4193  %63,1
Erbey ve ark. (31) Istanbul 2010 Digskida antijen testi 1-18 y1l n: 1510  %39,9
Aydin ve ark. (20)  Van 2011 g;ii?liflfslgteglantikoru 315yl n: 100 %92,0
Demir ve ark. (32) Van 2011 Diskida antijen testi 3-86 yil n: 592 %25,2
Aginve ark. (33)  Izmir 2020 Histoloji 2-18 y1l n: 361 %63,3

Erdemir ve ark.

(34) Erzurum 2022 anti-HP Ig G antikoru 6-16 y1l n: 489 %43,9

Diisiik sosyoekonomik diizey, kotii hijyen kosullar, temiz i¢gme suyunun
olmayisi, hazir gida tiiketimi H. pylori enfeksiyonu igin risk faktorleridir (35).
Gelismis kentsel bolgelerde aile iginde kisiden kisiye bulas daha sik iken, gelismekte
olan kirsal alanlarda bulas yolu daha karmasik oldugu diistiniilmektedir. Kontamine
yiyecek, kontamine su veya ebeveyn olmayan bakici ile ¢ocuk arasindaki yogun
temas ile gerceklesen bulas; aile igi bulastan daha biiyiik bir etkiye sahip olabilir
(35). Saglik kosullarindaki iyilesme ve hijyen kosullarmin artmasi diinyanin birgok

yerinde enfeksiyonun yaygmliginin azalmasini saglamstir (36).

2.1.6. Helicobacter Pylori Enfeksiyonunda Klinik Bulgular
Helicobacter pylori enfeksiyonu peptik iilser hastaligi, mide adenokarsinomu
ve MALT lenfomanin baslica nedenidir. Son zamanlarda yapilan calismalar, H.

pylori'nin birgok biyolojik siirece etki edebilecegini ve mide disinda da birgok



hastaligin olusumununa neden olabilecegini gostermistir. H. pylori'nin ITP ve

DEA'daki rolii giiglii kanitlarla ispat edilmistir (7).

Helicobacter pylori pozitif bireylerde gesitli klinik belirtiler goriilmektedir.
Enfeksiyonun seyri degiskendir ve biiyiik dl¢iide konak faktorlerine baglidir. Bunun
yan sira gastrik mukozal tutulum paterni, farkli gastrik bozukluklarin baslamasi ve
ilerlemesini belirler. Antral baskin gastrit gelisimi, duodenal ilserlerle iliskili iken;
korpus baskin gastrit ve multifokal atrofi daha ¢ok mide ilseri, mide atrofisi,
metaplazi ve mide kanseri ile iliskilendirilmistir. GIS hastaliklar1 arasinda dispepsi
ve peptik ilser hastaligi klinik uygulamada siklikla gézlenir. H. pylori‘nin tanisinin
konulmas1 ve ardindan enfeksiyonun eradikasyonu hastalik yonetiminde ¢ok 6nemli
adimlardir. Ek olarak, son ¢alismalar H. pylori enfeksiyonunu ¢ok ¢esitli hastaliklarla
iliskilendirmistir. Norolojik, dermatolojik, hematolojik, kardiyovaskiiler, okiiler,
metabolik, hepatobiliyer ve alerjik hastaliklarin patofizyolojisi ile baglantili oldugu
diistiniilmektedir (16).

Helicobacter pylori pozitif bireylerin ¢ogu asemptomatik olsa da, H. pylori
peptik iilser ve mide adenokarsinomu gibi hastaliklarin gelisimine zemin hazirlar
(16). Dogru konulmus bir tani, uygun klinik yonetim ve ardindan etkili tedavi,
hastanin klinik sonucunun iyilestirilmesinde 6nemli adimlardir (16). H. pylori tespiti
icin ¢esitli invaziv ve invaziv olmayan tani yontemleri kullanilmistir ve tedavi ile
ilgili olarak, bakteri direnci enfeksiyon eradikasyonunda onemli bir zorluk teskil
etmektedir (16). Bu anlamda tedavi sonuglarini iyilestirmek i¢in yeni tedavi rejimleri
denenmistir (16). Ayrica, bir¢ok arastirmacinin ¢abalari H. pylori enfeksiyonuna

kars1 agilarin gelistirilmesine yoneliktir (16).

Helicobacter pylori ile iliskili peptik tilser hastaliginda 6zellikle yemeklerden
sonra karmn agrisi, gece saatlerinde epigastrik agri, agiklanamayan bulant1 ve/veya
kusma, anoreksi, hematemez ve DEA goriilebilir (37). Bulanti, kusma ve diyare H.
pylori enfeksiyonu ile énemli Gl¢tide iliskili bulunmustur. Ancak karin agris1 veya
mide yanmasi sikayetleri ile arasinda anlamli bir iliski bulunamamistir (38). Yapilan
bir meta-analizde ¢ocuklarda tekrarlayan karin agrisi ve H. pylori enfeksiyonu

arasinda bir iliski bulunmamis ve epigastrik agr1 ile H. pylori enfeksiyonu arasinda



ise geligkili veriler bulunmustur. Tanimlanmamis karin agrist olan ¢ocuklarda H.
pylori ile iligki olduguna dair kanit bulunmus ancak bulgular dogrulanamamistir (39).
Cocuklarda H. pylori enfeksiyonu ve biiyiime geriligi arasindaki iliski tartismalidir
(37). Bununla birlikte, sosyoekonomik diizeyi diisiik yerlerde yetersiz beslenme ve
H. pylori enfeksiyonu bir arada bulundugundan H. pylori ¢ocuklarda biiyiime
geriliginde rol oynayabilir (37). Yemek yeme istegi ve istah azalmasini
gastrointestinal bir hormon olan ghrelin diizenler (37). Ghrelin yemek yeme istegini
arttirir (37). Yapilan bir ¢alismada H. pylori ile enfekte olmus ¢ocuklarda diisiik
plazma ghrelin seviyeleri tespit edilmis ve H. pylori eradikasyonu sonrasinda

normale donmiistiir (37).

Helicobacter pylori gesitli mekanizmalarla DEA'ya neden olabilir. Birincisi
hemorajik gastrit, peptik llser hastaligi ve mide adenokarsinomu nedeniyle artmis
demir kaybma bagh olabilir. Ikincisi H. pylori'nin CagA proteininin interstisyel
holotransferrinden demir alimina katilmasidir. H. pylori tarafindan demir kullanimu,
bakterilerin biiyiimesi sirasinda artar. Ugiinciisii, H. pylori iliskili korpus gastriti bez
atrofisi nedeniyle asit sekresyonunu azaltabilir ve diyetten demirin emilim
azalmasina neden olur. H. pylori ve DEA birlikteligi, ¢ok sayida ¢alismayla kesin
olarak kanitlanmistir. Giincel uluslararasi ve ulusal kilavuzlar, agiklanamayan DEA

hastalig1 olan hastalarda H. pylori enfeksiyonunun eradike edilmesini énermektedir
(7).

2.1.7. Helicobacter Pylori Tam Yontemleri

Gastrointestinal sistemle iligkili semptomlarin klinik arastirmasinin birincil
amaci, sadece H. pylori varligini tespit etmek degil semptomlarin altinda yatan
nedeni belirlemektir. H. pylori enfeksiyonu endoskopide rastlantisal olarak
saptanmigsa, H. pylori tedavisinin yarar ve zararlar1 hasta/ebeveynlerle ayrintili bir
sekilde tartisildiktan sonra; tedavi baslanmasinin degerlendirilmesi onerilmektedir.
Erigkinlerin aksine, ¢ocuklarda "test et ve tedavi ver" yontemi Onerilmez. Gastrik
veya duodenum iilseri olan ¢ocuklarda H. pylori testi yapilmasi onerilir. H. pylori
enfeksiyonu saptanirsa tedavi edilmeli ve tedavi sonrasi eradike edildigi

denetlenmelidir. Fonksiyonel karin agrisi, kisa boy, DEA olan ¢ocuklarda ilk etapta
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tan1 testi olarak H. pylori enfeksiyonunun tetkik edilmesi Onerilmemektedir.
Tedaviye direngli DEA'll ¢ocuklarda diger nedenler dislandiginda, gastroskopi islemi
sirasinda H. pylori testinin yapilmasina karar verilebilecegi 6nerilmektedir. Kronik
ITP nedenlerini arastirirken, H. pylori enfeksiyonu igin girisimsel olmayan tani

testleri diistiniilebilir (40).

Helicobacter pylori'ye yonelik tanisal testler yapilmadan 6nce proton pompa
inhibitérlerinin (PPI) en az iki hafta ve antibiyotiklerin ise en az dort hafta ncesinde
kesilmesi gerekmektedir. H. pylori enfeksiyonu tanisinin histopatolojiye (H. pylori
pozitif gastrit) ve en az bir baska biyopsi temelli pozitif teste veya olumlu kiiltiir
sonucuna dayanmasi Onerilir. Gastroskopi sirasinda H. pylori enfeksiyonu tanisi i¢in
en az alt1 mide biyopsi 6rnegi alinmasi onerilir. Kan, idrar ve tiikkiirikte H. pylori
tanisi i¢in antikor temelli testlerin (IgG, IgA) kullanilmasi 6nerilmez. Enfeksiyon
nedeni olan H. pylori tiri/tirleri ig¢in antimikrobiyal duyarlilik testi yapilmasi,
eradikasyon tedavisinin buna dayandirilmasi 6nerilir. H. pylori enfeksiyonu
tedavisinin etkinligi, tedavinin tamamlanmasindan dort hafta sonra iire nefes testi

veya iki basamakli monoklonal digki antijen testi ile kontrol edilebilir (40).

Giinimiizde H. pylori enfeksiyonu tespitinde kullanilan pek ¢ok tani testi
vardir. Ancak her birinin avantajlar1 ve dezavantajlart (Tablo 4) oldugu gibi tercih
edilmesinde ¢esitli sinirlamalar da vardir (41, 42). Bir veya daha fazla testin tani igin
kullanilmasi testlerin erisilebilirligine, laboratuvar ekipmanlarina ve hastalarin klinik
kosullarina baghdir. Tani testleri invaziv olan ve olmayan yontemlere
dayanmaktadir. invaziv olmayan yontemler arasinda iire nefes testi, gaita antijen testi
ve serolojik testler bulunur. Invaziv yéntemler endoskopik inceleme gerektiren tani
testleri olup bunlar histopatolojik inceleme, hizl tireaz testi ve kiiltiirdiir. Molekiiler
tan1 yontemleri hem invaziv hem de invaziv olmayan tanisal testleridir. Invaziv
yontemler endoskopik degerlendirme gerektirmektedir. Hasta isbirligini gerektirmesi
nedeniyle ¢ocuklarda zorluklar1 vardir. Bu nedenle g¢ocuklarda ¢ok giivenilir olmasa

da bazi durumlarda invaziv olmayan testler yaygin olarak kullanilmaktadir (41).
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2.1.7.a. Invaziv Olmayan Testler

Invaziv olmayan testler aktif veya pasif olabilir. Diski antijen testi H.
pylori'nin bakteriyel antijen varligin1 tespit eder, enfeksiyon tedavi edilirse bu
antijenler kaybolur. Ure nefes testi, H. pylori enfeksiyonu olan bireylerde iireaz
aktivitesini gosteren aktif bir testtir. Digki antijen testi ve iire nefes testi aktif
enfeksiyonu gosterir. Ancak pasif testler belirli bir donemde H. pylori'ye maruz
kalindigin1 gosterir ve enfeksiyonun aktif olup olmadigi hakkinda fikir vermez. Pasif
testler H. pylori'ye karsi olusan antikorlarin tespitine dayanan serolojik testlerdir
(43).

1. Ure nefes testi:

Ure nefes testi giivenilir ve invaziv olmayan bir testtir. Yiiksek duyarlilik ve
Ozgulliige sahiptir. Kiiciik ¢ocuklarda duyarliligi ve 6zgiilliigii sirasiyla %95-97 ve
%97-98 olarak bulunmustur. Bunun yaninda alt1 yas altindaki ¢ocuklarda dogrulugu
daha disiiktiir (44). Test izotipik olarak isaretlenmis karbon igeren tire kullanilarak
yapilmaktadir. Radyoaktif olan karbon-14 (14C) izotopu ve radyoaktif olmayan
karbon-13 (13C) izotopu olmak tizere iki tip karbon izotopu kullanilabilmektedir.
13C ve 14C ile isaretlenmis iire, agiz yoluyla alimindan sonra midede bakteriler
tarafindan {iretilen lireaz enzimi varliginda amonyak ve karbondioksite g¢evrilir ve
dolasima geger. Isaretli karbondioksit solunum havasinda 6lgiiliir. 14C isaretli iire
radyoaktif ozellikte oldugu i¢in niikleer tip boliimii olan hastanelerde uygulanir.
Hamile kadinlar ve c¢ocuklar i¢in kullanim1 uygun degildir. Ekspiryum havasinda
13C isaretli karbondioksit (CO2) gaz izotopu orami kiitle spektrometresi ile
Olciiliirken, radyoaktif 14C isaretli CO2 sivi sintilasyon sayaci ile analiz
edilebilmektedir (45). Kiiciik ¢ocuklarda yetiskinlere gore isaretlenmis karbon igeren
CO2 orani daha yiiksek olabilir. Bu durum kii¢iik ¢ocuklarda daha diisiik 6zgiilliige
ve yiiksek oranda yanlis pozitiflige neden olur. Agiz boslugunda iireaz iireten
bakterilerin varligi da (Klebsiella pneumoniae ve Proteus mirabilis gibi) yanlis
pozitif sonuglara neden olabilir. Antibiyotik veya PPI kullanimi yanls negatifliklere
neden olabilir. Test 6ncesi antibiyotiklerin en az dért hafta, PPI'nin da en az iki hafta

oncesinden birakilmis olmasi Onerilmektedir (44). Eradikasyon tedavisi sonrasi
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eradikasyonu dogrulamak igin; tekrar endoskopik incelemenin gerekli oldugu
durumlar disinda invaziv olmayan testler tercih edilmelidir. Ure nefes testi %94
duyarlilik ve %95 6zgiilliik ile en 1yi se¢enektir. Digki antijen testinin dogruluk oran
daha azdir. Ancak iire nefes testinin yapilamadigi durumlarda tercih edilebilir. H.
pylori eradikasyonunun dogrulanmasi en az tedaviden dort hafta sonra yapilmalidir
(46).

2. Serolojik Yontemler:

Helicobacter pylori enfeksiyonunun tanisi igin serolojik testler ortaya
ciktigindan beri, rutin olarak pratikte diisiik maliyet ve kolay ulasilabilir olmalar
nedeniyle en sik kullanilan testler haline gelmistir. Serolojik testler hastanin
serumunda H. pylori IgG antikorlar1 tespitine dayanir. Bazi serolojik testler idrarda
IgG veya tiikiiriikte IgA varhigimi tespit eder. Serolojik testlerin avantaji 6zel teknik
ve ekipman gerektirmemesidir (43). Serum IgA veya IgM antikorlarinin testleri,
gastrik kolonizasyonu saptamak i¢in giivenilir degildir ve bu nedenle Kklinik
laboratuvar uygulamasinda yalnizca ELISA (Enzyme linked immunosorbent assay)
kullanilarak Olgiilen IgG antikorlari kullanilir. H. pylori'ye karsi IgG antikor
pozitifligi, enfeksiyonun eradike edilmesinden sonra bile aylarca devam edebilir
(47). Pozitif bir serolojik test aktif bir enfeksiyon varligini kesin olarak géstermez
(47). Serolojik testlerin %55,6'dan %100'e kadar farkli duyarlilik oranlar1 ve
%59,6'dan %97,9'a kadar farkli 6zgiilliikleri vardir (41). Enfeksiyon prevalansinin
diisiik oldugu bolgelerde seroloji testleri kullanighi degildir (41). Diger bir
dezavantaji, aktif enfeksiyon ile gecirilmig enfeksiyon arasinda ayrimin

yapilamamasidir (41).

3. Gaita Antijen Testi:

Gaita 6rneginde H. pylori antijeninin varligin1 poliklonal veya monoklonal
antikorlar kullanilarak tespit eder. H. pylori'nin tanisi ve eradikasyon tedavisi sonrasi
kontrolde kullanilmaktadir. Poliklonal testlerin 06zgiilliigli oldukga yiiksekken,
duyarliligi degisken olarak saptanmistir. Monoklonal testler yiiksek duyarlilik ve
Ozgiillik gostermektedir. Hasta basi test olarak gelistirilen monoklonal antikor

testleri oldukg¢a duyarli ve 6zgiil olarak saptanmistir (48) Cocuklarda iire nefes testi
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ve gaita antijen testinin eradikasyon tedavisi sonrasi kontrol amagli yapilmasi onerilir
(40). Gaita antijen testi, ¢ocuk hastalar gibi {ire nefes testinin uygulanmasinin zor

oldugu durumlarda tercih edilebilir (49).

2.1.7.b Invaziv Testler
Endoskopi sirasinda alinan biyopsi 6rnegiyle tedaviye rehberlik edecek kiiltiir
ve antimikrobiyal duyarlilik testleri, enfeksiyon siddetinin histolojik degerlendirmesi,

hizli lireaz testi veya PCR testleri gibi ek testlerin yapilmasina olanak tanir (50).
1. Kiiltiir:

Helicobacter pylori kiiltiirleri mide biyopsilerinden elde edilir. Gram boyama
ve biyokimyasal testler ile koloniler tanimlanir. Koloniler gram negatif, iireaz pozitif,
oksidaz pozitif ve katalaz pozitiftir. Gastrik ortamda H. pylori ¢ok hassastir. Bu
nedenle kiiltiiriin miimkiin olan en kisa siirede ekilmesi gerekir. Bakterinin iiremesi
icin optimal ortam kosullarinda (37°C’de, %10 CO,, %5 O, degerlerinde) en az bes
giin siireyle inkiibe edilir. Kiiltiiriin 6zgiilliigli yliksek olmasina ragmen (%100),
duyarlilik genellikle daha disiiktiir. Yetersiz sayida biyopsi alinmasi, kiiltiiriin
laboratuvara tasinmasinda gecikme, kiiltiiriin aerobik bir ortama maruz birakilmasi
veya kiiltiirlerin deneyimsiz bir mikrobiyolog tarafindan yanlis degerlendirilmesi
daha diisiik duyarliliga neden olmaktadir. Antibiyotikler, PPI ve H2-reseptdr
antagonistleri kiiltiiriin duyarliligini azalttig1 i¢in en az iki hafta 6nceden bu ilaglar
alinmamalidir. Kiiltiir yontem, H. pylori'nin eradikasyonuna yonelik uygun tedaviyi

se¢meye yardimei antibiyotik duyarliligini belirler (43).

2. Histopatolojik Inceleme:

Helicobacter pylori famisi igin kullanilan ilk ydntemdir. Histolojik
degerlendirmede H. pylori, geleneksel hematoksilin ve eozin (HE) ile boyanmis
kesitlerle biiylik biiylitmede goriintiilenebilir. Bakteriler, mukus tabakasinda yiizey
epiteline yapisik ve genellikle kriptlerin derinliklerinde bulunur. Az yogunlukta
bakteri oldugunda HE ile boyanma giivenilir olmayabilir. HE ile boyali kesitlerde
limendeki kalintilar ile H. pylori karistirilabilir. Warthin-Starry ve modifiye Giemsa
boyalar1 gibi 6zel boyalarin kullanilmasi, bakterilerin  histolojik olarak

tanimlanmasin1 kolaylastirir (13). Rutin olarak daha basit, hassas ve ucuz olmasi
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nedeniyle H. pylori'yi tespit etmede rutin olarak Giemsa boyamasi kullanilir. HE
boyas1 bakterilerin tespiti ile inflamasyon siddetinin degerlendirilmesine yardimci
olur. Histolojik incelemenin duyarlilik orani; genellikle toplanan biyopsi
materyalinin yeri, sayist ve boyutundan etkilenir. Diizensiz kolonizasyon bazen
yanlig taniya neden olabilir (51). Mide biyopsi orneklerinin incelenmesi, %95
duyarlilik ve %98 o6zgiilliik ile H. pylori'nin saptanmasi igin altin standart olmaya
devam etmektedir (52). Histopatolojik inceleme gastritin yeri, tipi (kronik veya akut),
lenfoid folikiillerin varligi, bagirsak metaplazisi, mide mukozasi atrofisi ve intestinal
metaplazi dahil olmak tizere H. pylori enfeksiyonu ile iliskili patolojik degisikliklerin

kapsamli bir sekilde degerlendirmesini saglar (36).

3. Hizli Ureaz Testi:

Ureaz testi H. pylori tanisinda kullanilan hizli, basit ve ucuz bir ydntemdir.
Pozitiflik mide biyopsisindeki bakteri yogunluguna baghdir (53). Ozellikle goklu
biyopsi 6rnegi almak gerektigi i¢in bes yas altindaki ¢cocuklarda kullaniminda zorluk
olabilir. Kombine antral ve korpus biyopsileri, basit bir antral biyopsiye kiyasla
onemli l¢lide duyarlilig: arttirir (53). Biyopsi 6rneginde bulunan bakteri yogunlugu,
reaksiyon siiresini ve tani dogrulugunu etkiler (54). Hizli iireaz testi, minimum
10.000 organizma varhiginda genellikle pozitif bir sonu¢ verir. H2-reseptor
antagonistleri, PPI, bizmut bilesikleri, antibiyotikler, aklorhidri yanls negatif
sonuglara neden olabilir. Ayrica formalin kontaminasyonu da biyopsi 6rneklerinin
duyarliligini azaltir (54). Hizl tireaz testleri %95-100'in tizerinde 6zgiilliige ve %85-
95'in lizerinde duyarliliga sahiptir (54). H. pylori iireaz enzimi sayesinde ireyi
hidrolize ederek karbondioksit ve amonyak olusturur (51). Amonyak salinimi pH"
arttirir. Test ortaminda pH gostergesi sayesinde renk degisikligi tespit edilir. Ureaz

enziminin tespiti, bakterinin varligini gosterir (51).

2.1.7.c. Molekiiler Tam Yontemleri:

Molekiiler tani yontemleri, geleneksel bir polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
veya gercek zamanli PCR (RT-PCR) kullanilarak niikleik asidin amplifikasyonuna
dayanir (55). H. pylori'nin genetik materyali (DNA's1) gastrik biyopsi, tiikiiriik, disk1

veya dis Orneklerinde saptanabilir (55). Molekiiler tan1 yontemleri, numunenin elde
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edilme yontemine bagli olarak invaziv ya da invaziv olmayan bir yontem olarak
degerlendirilebilir. Molekiiler yontemler diger yontemlere gore daha pahalidir.
Laboratuvarin uygun donanima ve deneyime sahip olmasi gerekir. Molekiiler tani
yontemleri, antibiyotik direncine yol agan spesifik mutasyonlarin, CagA ve VacA
gibi bakteriyel viriilans faktorlerinin saptanmasina izin verir. %95'e varan duyarlilik
ve %95'e varan ozgiillikk gosterir. Bazi c¢alismalar, DNA ekstraksiyon yontemi ve
kullanilan PCR testine bagl olarak farkli duyarlilik ve 6zgiillik oranlart bulmustur.
Diskt DNA PCR'sinin H. pylori tanisinda %71 duyarliliga ve %96 6zgiillege sahip
oldugu sonucuna varilmistir. Testin yiiksek 6zgiilliigline ragmen, bazi arastirmalar
ozellikle basarili eradikasyon tedavisinden 4-6 hafta sonra test yapildiginda, yiiksek
oranda yanlis pozitif sonuglar ortaya koymustur. Tedavi edilen hastalarda yanlis
pozitif sonuglar, zamanla azalmaya baglayan ve 8-12 haftalarda tamamen kaybolan
H. pylori'nin kokoidal formlarinin diskida kalicilig: ile agiklanabilir (55). Uygunsuz
sekilde transport edilen numunelerde H. pylori'nin {retilemedigi veya ciddi
kontaminasyon nedeniyle H. pylori izolasyonunun miimkiin olmadigi durumlarda,
molekiiler testlerin tercih edilmesi 6nem kazanir (56).

Tablo 4. Helicobacter Pylori Tamsal Testleri % ©") ¢

1. invaziv Olmayan Testler (Endoskopi Gerektirmeyen)

Test Duyarlihk  Ozgiillik Avantaji Dezavantaji
Ure Nefes Testi %95 %96 Yiiksek ozgiilliik ve PPI veya antibiyotik
duyarlilik kullanima tesitin dogrulugunu
Aktif enfeksiyonu etkiler.
gosterir. Diger Helicobacter tiirlerinde
Eradikasyon tedavisi ireaz varligi 6zgillugi
oncesinde ve sonrasinda etkiler.
kullanilabilir.
Diisiik maliyet
Serolojik %85-92 %79-83  PPI veya antibiyotik Zayif pozitif prediktif deger
yontemler kullanimindan Aktif ve gegmis enfeksiyonu
etkilermez. ayirt edemez.
Eradikasyon tedavisinde
Onerilmez.
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Gaita Antijen %95 %94 Yiiksek ozgiilliik ve PPI veya antibiyotik

Testi duyarlilik kullanima testin dogrulugunu
Eradikasyon etkiler.
tedavisinde Onerilir. Numune verme rahatsiz
edicidir.

2. Invaziv Testler (Endoskopi Gerektiren)

Test Duyarlihk  Ozgiillik Avantaji Dezavantaji
Kiiltiir %70-90 %100 Yiiksek ozgiilliik. Endoskopi gerektirir.
Aktif enfeksiyonu Sonucun ¢ikmasi birkag giin
gosterir. siirer.
Antimikrobiyal Biyopsi bolgesi, bakteri yiikii
duyarliligin ve tagima sirasindaki
belirlenmesine olanak  organizma canlilig
saglar. duyarlilig: etkiler.
Eradikasyon PPI ve antibiyotik kullanim1
tedavisinde Onerilir. testin dogrulugunu etkiler.
Histopatolojik >%95 >%95 Morfolojiyi gosterir. Endoskopi gerektirir.
incleme Aktif enfeksiyonu PPI ve antibiyotik kullanim1
gosterebilir. testin dogrulugunu etkiler.

Eradikasyon
tedavisinde Onerilir.

Hizh Ureaz Testi %98 %99 Yiksek duyarlilik ve Endoskopi gerektirir.
ozgilliik PPI ve antibiyotik kullanim1
Aktif enfeksiyonu durumunda testin dogrulugu
gosterebilir. daha azdir.
Eradikasyon Diger lireaz iireten
tedavisinde onerilir. bakterilerin (Staphylococcus

aureus, Proteus mirabilis,
Klebsiella pneumoniae,
Citrobacter freundii,
Enterobacter cloacae) varlig
yanlis pozitif sonuglara neden

olabilir.
3. Molekiiler Yontem
Test Duyarlihk  Ozgiillik Avantaji Dezavantaji
PCR %95* %95* Yiiksek ozgiillik ve Pahalidir. Ozel ekipman,
duyarlilik teknik gerektirir.

Mutasyon ve
antibiyotik direncini
saptayabilir.

* DNA ekstraksiyon yontemi ve kullanilan PCR testine bagli olarak farkli hassasiyet ve duyarlilik
olabilir.

2.1.8. Helicobacter Pylori Tedavi Yontemleri
Helicobacter pylori enfeksiyonuna bagli semptomlar genellikle bakterinin

bulasindan yillar sonra ortaya g¢ikar. H. pylori pozitif bireyler asemptomatik
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olabilecegi gibi gastrit, peptik iilser hastaligi ya da mide atrofisi (ve bazen kanser)
tablolartyla da karsimiza ¢ikabilir (57). H. pylori pozitifliginde mikroskobik olarak
gastrik inflamasyon varlig1 tespit edilse de ¢ogu ¢ocuk hasta asemptomatik
seyretmektedir. H. pylori enfeksiyonunun tekrarlayan karin agris1 gibi fonksiyonel
bozukluklardaki rolii heniiz kesin olarak gdsterilmemistir. Bu nedenle ¢ocuklarda H.
pylori tanisi ve tedavi kararina, hasta igin bireysel fayda gozetilerek Kkarar
verilmelidir (40). Primer koruma kapsaminda Cin'de yapilan bir as1 ¢alismasinin
sonuglari umut vadetmektedir. Gelistirilen asinin H. pylori insidansini 6nemli dlgiide
azaltabilecegi diistiniilmektedir. Ancak bunu kanitlamak i¢in hastalarin daha uzun
stire takip edilmesi gerekmektedir. Ayrica bu asilama stratejisinin klinik uygulamada
benimsenip kullanilmasindanonce farkli cografi bolgelerde etkinligini gosteren

calismalar da gereklidir (58).

Helicobacter pylori tedavi hedefi toplumda %90 eradikasyon elde etmektir.
Bu sayede daha ileri arastirma ve antibiyotik kullaniminin azaltilmasi
amaglanmaktadir. Daha 6nceki kilavuzlarda 6nerilen birinci basamak tedaviler kabul
edilemez basarisizlik oranlarina sahipti. Bazi iilkelerde enfeksiyon prevalansinin
azalmasi ve bununla berabar bazi iilkelerde ise daha once onerilen birinci basamak
eradikasyon tedavilerinin etkisizligi nedeniyle; Avrupa Pediatrik Gastroenteroloji,
Hepatoloji ve Beslenme Dernegi (ESPGHAN) ve Kuzey Amerika Pediatrik
Gastroenteroloji, Hepatoloji ve Beslenme Dernegi (NASPGHAN) tarafindan ¢ocuk
ve adolesan tedavi protokolleri 2016 yilinda giincellendi (40).

Helicobacter pylori susu klaritromisin ve metronidazole duyarliysa, 14 giin
siireyle PPI (1-2 mg/kg/giin), amoksisilin (50 mg/kg/giin) ve klaritromisin (20
mg/kg/giin) igeren tglii tedavi tercih edilen tedavidir. Bu rejim basarisiz olursa,
Klaritromisin antibiyotik duyarlilik testi yapilmadan metronidazol (20 mg/kg/giin) ile
degistirilebilir. Diger bir tedavi segenegi, tamamen duyarli suslarla enfekte pediatrik
hastalarda 10 giin boyunca ardisik tedavidir (5 giin boyunca amoksisilin ile PPI,
ardindan 5 giin boyunca metronidazol ile PPI ve klaritromisin). Sus klaritromisine ve
metronidazole direngli ise ardisik tedavi verilmemelidir; ancak bu tedavi rejimi
cocugu ii¢ farkli antibiyotige maruz birakir. ilag dozlar1 ¢ocugun agirhigma gore

hesaplanmali ve daha kiigiik ¢ocuklarda, adolesanlara ve yetiskinlere kiyasla mide

18



asidini yeterince bastirmak igin daha yiiksek dozda PPI 6nerilir. Hem klaritromisin
hem de metronidazole direng olmasi durumunda veya antimikrobiyal duyarliligin
bilinmedigi durumlarda bizmut tuzlar (8 mg/kg/giin), PPi, amoksisilin (8 yasindan
kiigiik ¢ocuklarda) veya tetrasiklin (8 yasindan biiyilk ¢ocuklarda) ve
metronidazolden olusan bizmutlu dortlii tedavi etkilidir. Klaritromisin ve
metronidazole diren¢ olmasi durumunda onerilen bir diger rejim ise yliksek doz
amoksisilin  igeren  Uglii  tedavinin, metronidazol ile kombinasyonudur.
Antibiyotiklere diren¢ gelisimi bolgeden bolgeye degisen ciddi bir sorundur.
Makrolid grubu antibiyotiklerin solunum yolu enfeksiyonu ig¢in kullanilmasi H.
pylori'de Klaritromisin direncinin ortaya c¢ikmasina neden olmustur. Tedavi
basarisizligt durumunda, kurtarma tedavisi antibiyotik duyarliligina gore
bireysellestirilmelidir (59). H. pylori enfeksiyonunda birinci basamak tedavi Tablo
5'te ve birinci basamak tedavi basarisiz olan ¢ocuk hastalarda kurtarma tedavileri
Tablo 6'da 6zetlenmistir (40).

Tablo 5. Helicobacter Pylori Enfeksiyonunda Birinci Basamak Tedavi

Antibiyotik Duyarhhg: Tedavi Onerisi

Klaritromisin ve metronidazole duyarli 14 giin standart dozda proton pompa inhibitorii (PPI),
amoksisilin ve Klaritromisin*

Klaritromisine direngli ve metronidazole duyarlt 14 giin PPI, amoksisilin ve metronidazol veya bizmutlu
tedavi**

Klaritromisine duyarli ve metronidazole direngli 14 giin PPI, amoksisilin ve klaritromisin veya bizmutlu
tedavi**

Klaritromisine ve metronidazole direngli Yiiksek doz amoksisilin ve metronidazol veya
bizmutlu tedavi**, ***

Antibiyotik duyarlilig1 bilinmiyorsa 14 giin yiiksek doz PP, amoksisilin ve metronidazol
veya bizmutlu tedavi **,***

*veya 10 giin ardigik tedavi (5 giin PPI + amoksisilin ardindan 5 giin PPI + klaritromisin + metronidazol) verilebilir. Ardisik
tedavi ile kiyaslandiginda, standart tedavi ile metronidazole direng gelismesi beklenmez. Tedavi basarisiz olursa, duyarlilik
bakilmadan PP, amoksisilin ve metronidazole gecilebilir.

**Penisilin alerjisi varsa: alt tiir klaritromisin ve metronidazole duyarl ise, standart doz iiclii tedavide amoksisilin yerine
metronidazol verilebilir. Klaritromisine direng varliginda ise bizmutlu tedavi bir segenek olabilir. Hasta sekiz yagindan biiyiikse,

amoksisilin yerine tetrasiklin kullanilabilir.

*** Ya da birlesik tedavi PPI, amoksisilin, metronidazol ve klaritromisin verilebilir.
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Tablo 6. Birinci Basamak Tedavisinin Basarisiz Oldugu Cocuk Hastalarda
Kurtarma Tedavileri

Baslangictaki antibiyotik duyarhhig Onceki tedavi diizeni Kurtarma tedavisi
1 Klaritromisin ve metronidazol duyarli Amoksisilin ve klaritromisin igeren | Amoksisilin ve metronidazol
tclii tedavi igeren iglii tedavi
Amoksisilin ve metronidazol Amoksisilin ve Klaritromisin
iceren tglii tedavi igeren tglii tedavi

2 Klaritromisin ve metronidazol duyarli Ardisik tedavi Endoskopiyi tekrarlayip 14
giin kisiye 6zel tedaviyi
diisiin veya ikili direng gibi
tedavi et*

3 Klaritromisin direngli Metronidazol kullanarak tiglii Ikili direng varmus gibi tedavi

tedavi et*

4 Metronidazol direngli Klaritromisin kullanarak ti¢lii Endoskopiyi tekrarlayip 14

tedavi giin kisiye 6zel tedaviyi
diisiin veya ikili direng gibi
tedavi et*

5 Primer antibiyotik direnci bilinmiyor Uglii tedavi veya ardisik tedavi Endoskopiyi tekrarlayip
ikincil antibiyotik
duyarliligini degerlendirmeyi
diisiin veya ikili direng gibi
tedavi et*

* Adolesanlarda levofloksasin veya tetrasiklin diigiiniilebilir.

2.5. HELICOBACTER PYLORI VE iLISKILi HASTALIKLAR

2.5.1. Gastrit

Bagirsak mukozasi epitel, lamina propria ve muskularis mukoza olmak {izere
tic katmandan olusur. Mide mukozasinin mukozal hasar ile iligkili inflamasyonuna
gastrit denilirken, inflamasyon olmaksizin olusan epitel hiicre hasari gastropati
olarak adlandirilir (60). Schindler'in 1947'deki ¢aligsmasi gastrit siniflamasinda
modern ¢agm baglangici olarak kabul edilebilir. Schindler gastroskopi ve
intraoperatif biyopsi kullanarak midenin makroskopik ve mikroskobik goériiniimlerini
incelemeye calisti. Gastrit ilk kez akut ve kronik gastrit olarak tanimlandi, kronik
yiizeyel gastrit ve kronik atrofik gastrit terimleri olustu (61). Marshall ve Warren
tarafindan 1983'te C. pylori adli bir bakterinin (sonradan H. pylori olarak
adlandirildi) gastrite neden oldugunu gostermesiyle, etiyoloji odakli bir
siniflandirma egilimi baslamistir. Bu amacla, gastrit bir grup gastropatolog tarafindan
1990'da Sydney'de ilk kez siniflandirildi (62). Sydney smiflamasi ile gastritlerin
klinik, endoskopik ve morfolojik agilardan tanimlanmasi konusunda kolaylik

saglanmistir (62). 1994 yilinda Sydney siniflamasinin genel prensipler korunarak
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histopatolojik goriintiilerin standart derecelendirilmesi i¢in gorsel analog skala
hazirlanmistir (62). Atrofik gastrit ve mide kanseri arasindaki iliski ¢ok sayida
epidemiyolojik ve patolojik ¢alismada kanitlanmistir (63). Atrofinin tanimlanmasi ve
derecelendirilmesi, kanser riskini belirlemede ve mide kanserinin onlenmesinde son
derece Onem tasir (63). Atrofi derecelendirilmesinde yetersizlik nedeniyle 2002
yilinda Sydney smiflamasini (Tablo 7) yapan ekip metaplastik ve nonmetaplastik
atrofi terimini Onermistir (63). Giiniimiizde bu siniflama kullanilmakta olup yeni
giincellemeler yapilmaktadir.

Mide mukoza lamina propriasinin normal hiicresel igeriginin tanimlanmasi
konusunda patologlar arasinda anlagsmazlik vardir. Literatiirde bazi patologlar
tarafindan, aslinda tamamen normal olan mukozanin; H. pylori benzeri bulgular
varligi yoniinde raporlanmasi patologlar arasindaki bu anlagsmazlik nedeniyledir. Cok
az sayida lenfosit ve plazma hiicrelerinin homojen dagilimi1 normal kabul edilebilir.
Korpustaki mukozanin tabaninda ara sira lenfoid agregat bulunabilir, ancak lenfoid
folikiiller ¢ogunlukla anormaldir. Nadir ve izole nétrofil graniilosit normal olarak
kabul edilebilir (61).

Tablo 7. Giincellenmis Sydney Siniflamasi

Histolojik ozellik Tanimlama Derece
Yok Hafif Orta Agir
Kronik inflamasyon Lenfosit ve plazma hiicrelerinin - + ++ +++

lamina propriadaki yogunlugu

Aktivasyon Lamina propria ve yiizeyel - <1/3 1/3-2/3 >2/3
epiteline nétrofil infiltrasyonu

Atrofi Antrum ve korpusta glandlarin - + ++ +++
kayb1

Metaplazi Mukoza epitelinde intestinal - <1/3 1/3-2/3 >2/3
metaplazi

Helicobacter pylori varligi Epitelde Helicobacter pylori - + ++ +++
bakteri yogunlugu

Akut gastrit genellikle gegici bir durum oldugundan patolojik tanis1 nadirdir.
Tan1 icin agirlikli olarak notrofil graniilositlerinden olusan, artmis plazma

hiicrelerinin eslik ettigi, lenfositlerin eslik etmedigi ya da minimal gorildiigi
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mukozal inflamasyon gerekir. Odem, kanama ve erozyon gibi durumlar sik gériiliir.
Akut gastrit gegici bir siire¢ olsa da, bazi kronik gastrit gesitlerinin basglangici ya da

dogal siireci agisindan 6nemlidir (61).

2.5.2. Peptik Ulser Hastalig

Normalde sindirime yardimci olan asidik mide igerigi, asit liretiminin artmast
veya koruyucu faktorlerin bozulmasi durumunda asindirici hale gelir. Vagal uyariyla
salgilanan asetilkolin, enterokromaffin hiicrelerinden salgilanan histamin ve G
hiicrelerinden salgilanan gastrine yanit olarak midenin parietal hiicreleri proton
pompalar1 (H/K/ATPaz) yoluyla gastrik asit tiretir. Epitel hiicreleri, ek bir koruma
bariyeri gorevi goren siki baglantilara sahiptir. Midenin zengin kanlanmasi lamina
propriaya ulasan fazla protonlar1 yeniden dagitir. Sonug olarak zarar veren faktorler
ile koruyucu mekanizmalar arasindaki denge bozularak peptik iilserler olusur (60).
Mukus tabakasi ve epitel tabakasi, hidrojen iyonlar1 ve diger kimyasallara karst mide
mukozasin1 koruyan bir oOrtiidiir. Mide epiteli, mukus tabaka icine salgiladigi
bikarbonat ile midenin asidik ortamini notralize eder. Prostaglandin-E2 asit
sekresyonunu azaltip; bikarbonat sekresyonu, mukus {iretimi ve sekresyonunu
uyararak mide asidinin zararli etkilerini azaltir. Midede asit ve pepsin salgisi gibi
tilserojenik faktorler ile; mukus tabakasi, bikarbonat sekresyonu ve mide kan akimi
gibi mukoza koruyucu mekanizmalar (Tablo 8) denge halindedir (64). Herhangi bir
nedenle bu dengenin bozulmasi mide ve duodenum inflamasyonu ile baslayip peptik
iilsere dogru ilerleyecek bir siireci baglatir. H. pylori CagA, VacA,
lipopolisakkaritler, iireaz, katalaz, miisinaz gibi enzimlerle mide epiteline yapisarak
mide mukozasiin biitlinliiglinii bozar, miisin sentezini inhibe eder ve pepsinojen
salgisint artirarak mukozada inflamasyona yol acar. Yaniklar, travma ve sok gibi
artmis stres durumlarinda, hipoperfiizyon ve reperfiizyon hasar1t ile mide
mukozasinda epitel biitiinligii, mukus ve bikarbonat sekresyonu bozulur ve iilsere
yatkinlik artar. Anti-inflamatuar ilaglar, siklo-oksijenaz inhibisyonu ve prostaglandin

sentezini azaltarak iilsere yatkinlik yaratir (65).

22



Tablo 8. Mide Bariyer Yapisim1 Ve Fonksiyonunu Etkileyen Faktorler

Koruyucu Faktorler Saldirgan Faktorler Diger Faktorler
Epitel hiicreler arasindaki siki ) ) Endokrin Sistem
5 Helicobacter Pylori
baglantilar (Adrenal Glukokortikoidler)
. . Merkesi Sinir Sistemi (Hipotalamus, Dorsal
Miisin tabakas1 Gastrik Asit
Vagal Kompleks)
Bikarbonat salgisi Pepsin Cevresel Etkiler
Mukozal kan akist Tlaglar (NSAIIL, Aspirin, SSRI) | Herediter

) ) .. | Alkol, kahve, baharatlar, tuzlu
Epitel rejenerasyon kapasitesi .
yiyecekler

Prostaglandin stimiilasyonu Stres

Peptik iilser hastaliginin yaygin nedenleri arasinda H. pylori enfeksiyonu, ilag
kullanimi ve strese bagli mide hasari yer alir (60). Nadir nedenleri arasinda koroziv
maddelerin yutulmasi, Zollinger-Ellison sendromu, inflamatuar bagirsak hastaliklari,

sistemik mastositoz, kronik bobrek yetmezligi ve hiperparatiroidizm yer alir (60).

Peptik {iilser hastaligi, mide veya duodenal inflamasyonun muskularis
mukozaya ulasip ilerlemesidir (60). Gastrit, gastropati ve peptik iilser hastaligi "asit-
peptik hastalik™ olarak bilinen ayni hastaligin spektrumlari olarak tanimlanir. Gastrit
tedavi edilmezse peptik iilser hastaligina ilerleyebilir. Perforasyon, kanama, bagirsak
darliklart ve tikaniklik gibi ciddi komplikasyonlara neden olabilir. Asit-peptik
hastaliklarin  insidans1 yetiskinlerde daha sik olmasina ragmen; hastaligin
komplikasyonlarini1 6nlemek agisindan pediatrik popiilasyonda sikliginin bilinmesi
daha onemlidir. Direkt goriintileme ve endoskopi ile biyopsi alinabilmesi bu
hastaliklarin tani ve tedavisinde devrim yaratti (60). Diinya niifusunun yaklasik yarisi
H. pylori ile enfekte olup enfekte olan kisilerin yaklasik %15'inde mide iilseri gelisir.
H. pylori enfeksiyonu asemptomatik seyretse bile peptik iilser ve mide kanserine yol
acabilir (66).

2.5.3. Mide Kanseri ve MALT lenfoma
Mide kanseri, diinya ¢apinda kansere bagli dliimlerin en sik nedenlerinden

biridir. Mide kanserlerinin %95'inden fazlas1 adenokarsinomlardir (67). Cocuklarda
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mideden kaynaklanan maligniteler literatiirde nadiren tanimlanmistir. Bildirilen
pediatrik mide malignitelerinden en yaygin olanlari gastrik stromal tiimorler,
teratomlar ve lenfomadir (68). Epidemiyolojik ¢alismalara gére H. pylori ile enfekte
kisilerin %2-3'inde mide adenokarsinomu ve %0,1'inde MALT lenfoma gelisir. H.
pylori viriilans faktorleri CagA, VacA ve dis zar proteinleri mide kanseri
gelisiminde rol oynar (66). Sinif 1 karsinojen olarak siniflandirilan H. pylori ile
enfekte mukoza; kronik aktif gastrit, atrofik gastrit, bagirsak metaplazisi, displazi,
hiperplazi ve adenokarsinoma kadar ilerleyebilir (69). Bu degisimler dizisi siklikla
Correa kaskadi (Sekil 1) olarak adlandirilir (70).

Sydney siniflamasinin  giincellenen uluslararas1 kriterleri, endoskopik
muayene ve mide biyopsisi gerektirerek gastritin kantitatif olarak degerlendirmesini
sagladi. Gastritin degerlendirilmesi ve kontrolii, mide kanseri 6nleme ve taramada
pratik a¢idan énemlidir. MALT lenfoma ve gastrik marjinal zon B hiicreli lenfomasi,
primer gastrointestinal lenfomalar iginde en sik goriilenlerdendir. Kronik H. pylori
enfeksiyonu, MALT lenfoma gelisimi ile gii¢lii bir sekilde iliskilidir. Gastrik MALT
lenfoma tedavisinde amag kiir saglamak olmalidir. Ilk tedavi segenegi H. pylori
eradikasyonudur. Basarili H. pylori eradikasyonu ve endoskopik bulgularin normale
donmesi sonrasi, histolojik olarak kalici rezidiiel lenfomal: hastalar "izle ve bekle
stratejisi” ile yonetilmelidir. H. pylori eradikasyonuna yanit vermeyen hastalar
radyasyon veya kemoterapi i¢in sevk edilmelidir (71). Erken klinik asamada
saptanan, H. pylori enfeksiyonu ile iliskili primer mide diisiik dereceli MALT-
Hodgkin dis1 lenfomalarda; yalnizca H.pylori'nin eradikasyonu ile vakalarin yaklasik

%77'sinde tam remisyon elde edildigi gosterilmistir (72).

Helicobacter pylori enfeksiyonu
@ Kronik Gastrit

Atrofik Gastrit

Intestinal Metaplazi

Displazi

Adenokarsinom

| S N A W R N—

Sekil 1. Correa Kaskadi
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2.5.4. Gastrointestinal Sistem Dis1 Hastaliklar

Helicobacter pylorinin baz1 GIS dis1 hastaliklar tetikleyici olarak olas1 rolii
arastirtlmistir. Kalp ve damar hastaliklari, nérolojik hastaliklar, diabetes mellitus,
kulak ve goz hastaliklari, immiinolojik ve hematolojik bozukluklar, karaciger ve
safra yollar1 hastaliklari, kadin hastaliklar1 ve solunum yolu patolojileri ile ilgili
bircok ¢alisma bulunmaktadir. Bunlar arasinda idiyopatik DEA ve ITP en yiiksek
olas1 iligki sonuglar1 gosteren mide dis1 hastaliklar olarak saptanmistir. Diger
hastaliklar agisindan onerilen iliskinin kanitlanmasi i¢in daha fazla ¢aligsmaya ihtiyag

vardir (73,74).
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3. GEREC VE YONTEM

Saglik Bilimleri Universitesi Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arasirma
Hastanesi, Ila¢ ve Tibbi Cihaz Dis1 Arastirmalar Etik Kurulu'nun 06.05.2019 tarih ve
2019-09-04 numarali karari ile onay alind1 ve ¢alismamiza baslanildi. Hastanemiz
cocuk gastroenteroloji polikliniginde 01.04.2017-01.04.2018 tarihleri arasinda
gastroskopi (Pentax 2990 Gastroskop SN A112730) ile gastrit ve peptik iilser tanisi
alan ve takip edilen 0-18 yas aras1 310 hastanin arsiv kayitlar1, endoskopi ve patoloji
raporlar1 retrospektif olarak degerlendirilerek ¢alismaya dahil edildi. Aktif GiS
kanamasi, portal hipertansiyonu, malignite 6ykiisii olan, antiagregan ve antikoagulan
tedavi alan, koroziv madde alimi nedeniyle gastroskopi yapilan, H. pylori
eradikasyon tedavisi aldigi bilinen ve herhangi bir nedenle gastroskopi islemi

basariyla uygulanamayan hastalar ¢alismaya alinmadi.

Helicobacter pylori varligi, gastrokopi sirasinda alinan biyopsi orneklerinin
HE ve modifiye Giemsa yontemiyle boyanarak 1s1k  mikroskopunda
degerlendirilmesiyle histopatolojik olarak tespit edildi. Calismamizda cinsiyet, yas
gibi demografik Ozelliklerin yani sira; hastalarin bagvuru sikayetleri, endoskopi
bulgulari, patolojik tanilar1 ve Sydney siniflamasina gore aktivasyon, inflamasyon,

H. pylori, metaplazi, atrofi varligi ve derecesi kaydedildi.
Istatiksel Analiz:

Istatistiksel analizler igin SPSS 2017 programi kullanmildi. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma,
medyan, frekans, oran, minimum deger, maksimum deger) yani sira verilerin
dagilimi Shapiro-Wilk Testi ile degerlendirilmistir. Niceliksel verilerin normal
dagilim gostermeyen {i¢ ve tizeri grup karsilastirmalarinda Kruskal Wallis testi
kullanildi. Niceliksel olmayan, kategorik verilerin grup karsilastirmalarinda Ki-kare
testi kullan1ld1. Anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Calismamizda 01.04.2017-01.04.2018 tarihleri arasinda gastroskopi ile gastrit
ve peptik ilser tanisi alan ve takip edile 310 hastanin verileri retrospektif olarak
incelendi. Hastalarin tamaminin endoskopik olarak kronik gastrit tanis1 mevcuttu ve

tamamindan patolojik degerlendirme amaciyla biyopsi alinmisti.

Hastalarin %56,1°1 (n=174) kiz, %43,9’u (n=136) erkek idi. H. pylori pozitif
hastalarin 50(%59,5)'si kiz, 34(%40,5)'i erkek iken; H. pylori negatif hastalarin
124(%54,9)"i kiz, 102(%45,1)'si erkek olarak saptandi (Tablo 8). H. pylori varligi
ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmadi (p>0,05). H. pylori

siddeti ile cinsiyet arasinda da istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmadi (p>0,05).

Tablo 8. Helicobacter Pylori Varlig ve Cinsiyet Arasindaki iliski
Kiz Erkek
n % |n % |p
Negatif | 124 | 54,9 | 102 | 45,1

Helicobacter pylori p =0.462
Pozitif |50 |59,5 |34 |40,5

Tablo 9. Helicobacter pylori siddeti ile Cinsiyet Arasindaki fliski

Yok Hafif Orta Agir
Helicobacter pylori siddeti
n % n % n % |n |[% D
Kiz (n:174) 124 |71,3 |17 98 |21 [12,0 |12 |69
p=0.641
Erkek(n:136) 102 |75,0 |14 10,3 |15 |11,0 |5 |37

Hastalarimizin yas ortalamasi 11,2+4,5 yil (median: 12,6 yil) idi. H. pylori
negatif hastalarin ortalama yasi 11,0+4,7 yil (median: 12,3 yil) iken; H. pylori
pozitif hastalarin ortalama yas1 12,0+4,0 yil (13,4 yil) olarak saptandi (Tablo 10). H.
pylori varlig1 ve hasta yasi arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi

(p>0,05).

Tablo 10. Helicobacter Pylori (H. Pylori) Varhgma Gore Yas Ortalamasi

n Ort£Ss Min-Max (Median) p
Yas H. pylori negatif 226 11,0+4,7 y1l | 0-18(12,3) yil 013
H. pylori pozitif 84 12,044,0 y11 | 2,2-17,4 (13,4) y1l =5

Kruskal Wallis Testi
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Calisma hasta grubumuzu 0-7 yas, 8-12 yas, 13-15 yas, 16-18 yas olarak
gruplandirdik. 0-7 yas aras1 65(%21) hasta, 8-12 yas aras1 77(%24,8) hasta, 13-15
yas 101(%32,6) hasta, 16-18 yas 67(%21,6) hasta mevcuttu. 0-7 yas 65 hastanin
12(%18,5)'sinde; 8-12 yas 77 hastanin 18(%23,4)'inde; 13-15 yas 101 hastanin
36(%35,6)'sinda; 16-18 yas 67 hastanin 18(%26,9)'inde H. pylori mevcut idi (Tablo
11). H. pylori pozitifligi 13-15 yas araliginda yiiksek olmakla birlikte, yas gruplar

ile H. pylori pozitifligi arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki izlenmedi (p>0,05).

Calisma hastalarimizi olusturan kronik gastrit tanili ¢ocuklarin 84(%27,1)"4
H. pylori pozitif idi. H. pylori enfeksiyonu saptanan hastalarin %36,9'unda hafif
derecede; %42,9'unda orta derecede; %20,2'sinde agir derecede H. pylori varlig
tespit edilmistir. 0-7 yas araligindaki hastalarin %1,5'inde agir derecede H. pylori
saptanirken, 16-18 yas araliginda hastalarin %11,9'unda agir derecede H. pylori
saptanmustir (Tablo 12). Yas grubu ve H. pylori siddeti arasinda istatistiksel olarak
anlamli farklilik tespit edilmistir (p<0,05).

Tablo 11. Yas Dagilmina Gére Helicobacter Pylori (H. Pylori)Varhgi

H. Pylori Negatif H. Pylori Pozitif
n % n % p
0-7 YAS 53 81,5 12 18,5
8-12 YAS 59 76,6 18 23,4 0 =0081
13-15 YAS 65 64,4 36 35,6
16-18 YAS 49 73,1 18 26,9

Tablo 12. Yas Dagimina Gére Helicobacter Pylori (H. Pylori) Siddeti
H. Pylori [0-7 YAS |8-12YAS |13-15YAS |16-18 YAS

Siddeti n|% | n| % | n % n % |p
Yok 53 181,5|59 76,6 |65 |64,3 49 73,1
Hafif 7 10,87 9,1 12 1119 5 7,5
p=0.025
Orta 4 6,2 |7 9,1 20 119,8 5 75
Agir 1 15 |4 52 4 4.0 8 11,9

Calismamiza dahil edilen kronik gastrit hastalarindan 20(%6,5)'sine mide
veya duodenal iilseri eslik etmekteydi. Peptik iilser goriilen hastalarin %35(7/20)'1 H.
pylori pozitif idi. Peptik iilser hastalarinin 7'si mide tlseri olup 2(%28,6)'sinde H.
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pylori pozitif iken; 13 duodenal iilser hastasinin ise 5(%38,5)'inde H. pylori pozitif
saptand1 (Tablo 13). Mide ilseri varligi ile H. pylori varligi arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik bulunmadi (p>0,05). Duodenal iilser varligi ile H. pylori
varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farkliik bulunmadi (p>0,05). Ulser

lokalizasyonu ile H. pylori varlig1 arasinda iligki saptanmadi (Tablo 14).

Tablo 13. Mide Ulseri ve Duodenal Ulser Varhgmn Helicobacter Pylori Varhgiyla iliskisi

H. Pylori H. Pylori
Negatif Pozitif
n % n % p
Var 5 71,5 2 28,5
Mide iilseri p=0,929
Yok 221 73 82 27
Var 8 61,5 5 38,5
Duodenal 0=0,346
Ulser Yok 218 73,4 79 26,6
Tablo 14. Ulser Lokalizasyonu ile Helicobacter Pylori (H. pylori) iliskisi
Ulser lokalizasyonu | H. Pylori Negatif | H. Pylori Pozitif 5
n % n %
Mide Ulseri 5 71,5 2 28,5
p=0,658
Duodenal Ulser 8 61,5 5 38,5

Agir derecede aktivasyon saptanan 9 gastrit hastasinin tamaminda H. pylori
saptanirken, aktivasyon saptanmayan hastalarin %95,5'inde H. pylori enfeksiyonu
goriilmedi (Tablo 15). H. pylori siddeti agir olan hastalarin tamaminda aktivasyon
saptand1 (Tablo 16). Aktivasyon siddeti ile H. pylori varligi arasinda istatistiksel
olarak anlamlilik saptand: (p<0,01). Ayrica aktivasyon siddeti ile H. pylori siddeti

arasinda da istatistiksel olarak anlamlilik saptandi (p<0,01).

Tablo 15. Aktivasyon Siddeti ile Helicobacter Pylori (H. Pylori) Varhg Arasindaki iliski

H. Pylori Negatif | H. Pylori Pozitif
n % n % p
Yok 214 95,5 10 4,5
Aktivasyon | Hafif |10 28,6 25 71,4
. . p=0,001
Siddeti Orta |2 4,8 40 95,2
Agwr |0 0 9 100
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Tablo 16. Aktivasyon Siddeti ile Helicobacter Pylori (H. Pylori) Siddeti Arasindaki iliski

H. pylori Siddeti | YOk Hafif Orta Agir
n % |n % n % n | % p

Yok 214 955 |9 |4 1 105 0 |0
Aktivasyon | Hafif | 10 286 |17 |486 |6 |171 |2 |57
8

7

Siddeti  |[Orta |2 |48 3 7,2 29 |69 19 | P=0.001

Agwr |0 0 2 222 |0 |0 77,8

Helicobacter pylori enfeksiyonu saptanan hastalarin tamaminda inflamasyon
bulgulart mevcut idi. inflamasyon siddeti hafif olan hastalarda H. pylori pozitifligi
%9,8 iken, orta ve agir derece inflamasyon saptanan hastalarda H. pylori varlig
sirastyla %78,1 ve %100'diir (Tablo 17). Inflamasyon siddeti ile H. pylori varlig
arasinda istatistiksel anlamlilik saptanmistir (p<0,01). Inflamasyon siddeti ile H.
pylori siddeti arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmaktadir (Tablo 18).

Tablo 17. inflamasyon Siddeti ile Helicobacter Pylori (H. Pylori) Varhg Arasindaki Iligki

H. Pylori Negatif | H. Pylori Pozitif
n % n % P
inflamasyon | YOk |83 100 0 0
Siddeti Hafif | 129 90,2 14 9,8 _
=0,001
Orta |14 219 |50 781 P00
Agwr |0 0 20 100

Tablo 18. inflamasyon Siddeti ile Helicobacter Pylori (H. Pylori) Siddeti Arasindaki Iligki

H. pylori Siddeti Yok Hafif Orta Agir
n % n % |n % |n |% |P
inflamasyon Yok |83 100 |0 |0 0 0 |0 |0
Siddeti Hafif 129 90,2 |11 |7,7 |2 14 |1 |07
Orta |14 (21,9 |15 234 |28 (438 7 |109|P~0:00
Azr 0 0 |5 |25 |6 |30 |9 |45

Kronik gastrit ¢alisma hastalarimizin 4'linde metaplazi saptanirken, atrofi
saptanan 2 hastamiz mevcut idi. Metaplazi saptanan hastalarin tamami H. pylori
negatif iken, atrofi saptanan hastalarin tamami H. pylori pozitif idi. Peptik iilser eslik

eden hastalarmn hic¢birinde metaplazi veya atrofi saptanmadi.

Calismaya dahil edilen hastalarin basvuru sikayetleri incelendiginde siklik
sirastyla  243(%78,4)'tinde karin  agrisi, 110(%35,5)'unda  mide bulantisi,
73(23,5)'tinde kusma, 32(%10,3)'sinde agza act su gelme sikayeti mevcuttu. H.
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pylori negatif ve pozitif hastalar ayr1 ayri1 degerlendirildiginde de sirasiyla en sik
karmn agrisi, mide bulantisi, kusma sikayeti oldugu goriildii (Tablo 19). Mide
bulantisi, kusma, istahsizlik, kati gida reddi sikayeti H. pylori pozitif grupta, H.
pylori negatif gruba gore daha sik goriilmekte idi. Karin agris1 sikayeti, H. pylori
negatif grupta daha sik oldugu goriildii (Sekil 2). Ancak basvuru sikayeti ve H. pylori
varligi arasinda istatistiksel olarak iligski goriilmedi (p>0,05).

Noéromotor Retardasyon

Erken Doyma

Ishal

Kronik Oksiiriik

Hematemez

Mide Yanmasi

Tedaviye Direngli Demir Eksikligi Anemisi
Ag1z Kokusu

M H. Pilori Negatif
Melena

Yutma Giigliigii H. Pilori Pozitif
Biiyiime Gelisme Geriligi B Calisma Grubu
Istahsizlik

Kat1 Gida Reddi

Agiza Act Su Gelme
Kusma

Mide Bulantist

Karm Agrist

0,0% 20,0% 40,0% 60,0% 80,0%

Sekil 2. Bagvuru Sikayeti Dagilin
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Tablo 19. Bagvuru Sikayet ve Helicobacter Pylori Varhgi

H. Pylori Negatif H. Pylori Pozitif
n % n % p
. Var 180 79,6 63 75,0

Karin Agrisi

Yok 46 20,4 21 25,0 0,377
Mide Var 79 35,0 31 36,9
Bulantis1 Yok 147 65,0 53 63,1 0,75

Var 47 20,8 26 31,0
Kusma

Yok 179 79,2 58 69,0 0,061
Agza AaiSu | Var 25 11,1 7 8,3
Gelmesi Yok 201 88,9 77 91,7 0,483
Agiz Kokusu Var 5 2.2 2 2.4

Yok 221 97,8 82 97,6 0,929
Erken Var 2 0,9 3 3,6
Doyma Yok 224 99,1 81 96,4 0,095

Var 6 2,7 1 1,2
Melena

Yok 220 97,3 83 98,8 0,44

Var 3 1,3 2 2,4
Hematemez

Yok 223 98,7 82 97,6 0,513
istahsizlik Var 18 8,0 9 10,7

Yok 208 92,0 75 89,3% 0,445
Biiyiime
gelisme Var 12 5,3 4 4,8
geriligi Yok 214 94,7 80 95,2 0,846
Noromotor | \/gr 2 0,9 3 3,6
Retardasyon |y, 224 99,1 81 96,4 0,095
Tedaviye
Direncli Var 4 18 2 2,4
DEA Yok 222 98,2 82 97,6 0,729
Kat1 Gida Var 19 8,4 10 11,9
Reddi Yok 207 91,6 74 88,1 0,347
Yutma Var 6 2,7 2 2,4
Giigliigii Yok 220 97,3 82 97,6 0,892
I§ronik Var 3 1,3 2 2,4
Oksiiriik Yok 223 98,7 82 97,6 0,513
Mide Var 4 1,8 1 1,2
Yanmasi Yok 222 98,2 83 98,8 0,719
. Var 3 1,3 1 1,2
Ishal

Yok 223 98,7% 83 98,8% 0,924

DEA: Demir eksikligi anemisi
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5. TARTISMA

Cocuklarda H. pylori enfeksiyonunun prevalansi bazi iilkelerde %10'dan az
goriiliirken bazi tilkelerde ise %80'den fazla goriilmektedir. Avrupa ve Japonya'da
yayginlik orani diigik iken; Hindistan, Banglades, Latin Amerika ve Afrika'da
yiiksektir (75). Semptomatik enfekte ¢ocuklarda en sik kronik gastrit gelisir (50).
Cocuklarda H. pylori‘nin ilk tanis1 iist GIS endoskopi bulgularma dayanmalidir (50).
Gastritin histopatolojik degerlendirmesinde standardizasyon igin giincellenmis
Sydney 0-3 dereceli (0:yok, 1:hafif derece, 2:orta derece, 3:agir derece)
siiflandirmasi 6nerilir (76). Calismamizda retrospektif olarak gastrit ve peptik tilser
tanili cocuk hastalarin {ist GIS endoskopisi sirasinda alman biyopsileri H. pylori
sikligin1 belirlemek amaciyla histopatolojik olarak incelendi. Patoloji sonuglarini,
Sydney kriterlerine gore degerlendirdik ve H. pylori enfeksiyonu ile iliskisini
inceledik.

Literatiirde ¢ocuk hastalarda H. pylori prevalans1 degiskendir. Ulkeler
arasinda, H. pylori enfeksiyonu prevalansi Isvigre'de %18,9 ve Nijerya'da %87,7 gibi
oldukga farkli oranlardadir (2). ABD'de ¢ocuklarda H. pylori %17,2 seropozitif
saptanmis; bolgeler arasinda seropozitiflik oraninda %§8,3'ten %38,6'ya kadar
degiskenlik goriildiigii tespit edilmis (77). Romanya'da ¢ocuk hastalarda H. pylori
enfeksiyonu sikligini histopatolojik yontemle %33,06 olarak tespit edilmistir (76).
Liibnan'da yapilan bir ¢alismada gocuklarda histopatolojik yontemle H. pylori genel
prevalanst %16,5 bulunmustur (78). Baska bir Liibnan ¢alismasinda da diski antijen
testi kullanilarak H. pylori prevalanst %21 bulunmustur (79). Ulkemizde yapilan
caligmalarda Kirgehir bolgesinde 1-9 yas arasinda H. pylori prevalanst %16,6; 10-19
yas arasinda ise %25 olarak saptanmustir (80). Ulkemizde yapilan baska bir
calismada gocuklarda H. pylori sikligin1 %23,6 olarak tespit edilmistir (19). Aydin ve
arkadaslar1 ise ¢ocuklarda H. pylori sikligin1 %92 olarak saptamustir (20).

Bulgar ¢ocuklarla yapilan ¢alismada peptik {iilser hastalarinda %77,8 ve
kronik gastrit tanil1 hastalarda ise %64,5 oraninda H. pylori enfeksiyonu saptanmistir
(81). Nijerya'da kronik gastrit hastalarmin %78'inde H. pylori saptanmistir (82).
Brezilya'da pangastrit hastalarinin ise %88'inde H. pylori pozitif bulunmus (83).
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Yakoob ve arkadaslari kronik gastritli hastalarda H. pylori sikligim %62,5
saptamistir (84). Hizarcioglu ve arkadaslarmin kronik gastrit saptanan g¢ocuklarla
yaptig1 calismada hastalarin %65,1’inde H. pylori varligi saptanmistir (85).
Calismamizda ise kronik gastrit tanisi olan hastalarimizin %27,1'inde H. pylori

saptadik.

Peptik ilser hastaligi olan ¢ocuklarda, H. pylori yayginligini arastirmak icin
literatiirde yaymlanmis veriler smirhidir (86). Cocukluk ¢agda peptik iilser hastaligi
nadirdir ve cogunlukla peptik iilser olmadan gastrit daha sik goriiliir. Avrupa'da ¢ok
merkezli yiiriitiilen bir calismada ¢ocuk hastalarin %10,6'sinda iilser tespit edilmis ve
bunlarin sadece %26,7'sinde H. pylori enfeksiyonu goriilmiistiir (87). Cin'de ¢ocuk
hastalarla yapilan retrospektif bir calismada 43 peptik {ilser hastasinin 37'sinde
duodenum iilseri ve 6'sinda mide ilseri saptanmis; duodenum {ilseri (%56,8) mide
iilserinden (%33,3) daha sik bulunmus. (88). Ulkemizde kronik gastrit saptanan
hastalarla yapilan bir ¢alismada, bizim ¢alismamizdaki gibi duodenal iilserin, mide
tilserinden daha sik izlendigi goriilmis (85). Tirkiye'nin dogusunda endoskopik
muayene yapilan ¢ocuklarin %13,2'sinde peptik tlser hastaligi saptanmistir; tlser
saptanan hastalarin %80,8'inde H. pylori tespit edilmistir (89). Calismamizda peptik
tilser goriilen hastalarin %35'i H. pylori pozitif idi. Peptik tilser hastalarindan mide
tilseri olanlarm %28,5'1 H. pylori pozitif iken; dudenal ilser olanlarmin ise
%38,5'inde H. pylori pozitif saptandi. Hem mide iilseri hem de duodenal iilser varligi
ile H. pylori varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmadi (p>0,05).
Ulser lokalizasyonu ile de H. pylori varhg arasinda iliski saptanmadi (p>0,05).
Bunun nedeni hasta sayisinin azligi olabilir; ¢alismamizda kronik gastrit hastalarinin

sadece 20 (%6,5)'sinde mide iilseri veya duodenum iilseri eslik etmekteydi.

Calisma hasta grubumuzdaki hastalarin H. pylori sikligi 0-7 yas araliginda
%18,5; 8-12 yas araliginda %23,4; 13-15 yas aralifinda %35,6; 16-18 yas araliginda
ise %26,9 oldugu goriildii (Tablo 11). Calismamizda belirli yas grubu ile H. pylori
pozitifligi arasinda istatistiksel olarak anlamli iligski izlenmedi (p>0,05). Buna
karsilik daha 6nceki ¢ocuk hastalarda yapilan ¢alismalarda ileri yas enfeksiyon igin
bir risk faktorii olarak belirtilmistir (76) (90). Mukherjee ve arkadaslarinin gogunlugu
(%96's1) Suudi ¢ocuklarla yaptigi ¢alismada gastrit prevalansin1 5 yasin altindaki
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cocuklarda %9, 16-18 yas aras1 ergenlerde %42 bulmus ve yasla birlikte yiikseldigini
belirtmislerdir (91). Ayni c¢alismada H. pylori gastrit prevalansint 5 yas alti
cocuklarda %47, 6-15 yas grubunda %62 ve 16-18 yas adolesanlarda %69 yasla
birlikte yiikselmistir (91). Alborzi ve arkadaslar1 ¢ocuklarda, H. pylori prevalansinda
belirli yag grubunda anlamli ylikseklik saptamamaistir ancak 15 yas grubunda anlamli
bir diisiis oldugunu gérmiislerdir (75). Calismamizda da 15 yas sonrasi H. pylori
sikliginda diisiis gordiik ancak bu diisiis istatistiksel olarak anlamli degildi (Tablo
11). Liibnan ¢alismasinda 1 ay-17 yas hasta arasinda en yiiksek prevalans 6-10 yas
araligindaki hastalarda gortilmistiir (78).

Helicobacter pylori ile iligkili hastaliklarin ¢ogu erkek cinsiyeti ile
iliskilendirilmesine ragmen, H. pylori enfeksiyonu i¢in bir risk faktorii olarak
cinsiyetin rolii hala tartisitlmaktadir. H. pylori ve cinsiyet arasindaki iligkiyi
degerlendirmek i¢in yapilan bir meta-analizde yetigskinlerde H. pylori
enfeksiyonunun erkeklerde daha baskin oldugunu dogrulamaktadir; bu baskinlik
cocuklarda belirgin olmadig1 saptanmistir (23). Romanya'da yapilan calismada H.
pylori ile cinsiyet arasinda herhangi bir istatistiksel iliski saptanmamistir (76). Yine
Liibnan'da yapilan ¢alismada da cinsiyet ile H. pylori arasinda iliski saptanmamistir
(78). Bizim ¢aligmamizda literatiirle uyumlu olarak cinsiyet ve H. pylori enfeksiyonu
ile ilgili iliski saptanmadi (p>0,05). H. pylori siddeti ile cinsiyet arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik bulunmadi (p>0,05).

Calismamizda endoskopi yapilan hastalar cesitli sikayetlerle bagvurmustur
(Sekil 2). Siklik sirastyla, calisma grubumuzu olusturan kronik gastrit hastalarin
%78,4"linde karin agris1, %35,5'inde mide bulantis1, %23,5'inde kusma, %10,3'tinde
agza ac1 su gelme sikayeti mevcuttu ve literatiirle uyumlu idi (85). H. pylori negatif
ve pozitif hastalar ayr1 ayr1 degerlendirildiginde de sirasiyla en sik karin agrisi, mide
bulantisi, kusma sikayeti oldugu goriildii. Calismamizda mide bulantisi, kusma,
istahsizlik, kat1 gida reddi sikayeti H. pylori pozitif grupta H. pylori negatif gruba
gore daha sik goriliirken; karin agrist H. pylori negatif grupta daha sik oldugu
goriildii. Ancak basvuru sikayeti ve H. pylori varligi arasinda istatistiksel olarak iliski
goriilmedi (p<0,05). Romanya'da endoskopi yapilan 0-18 yas 248 cocuk hastayla
yapilan calismada H. pylori pozitif ve H. pylori negatif gruplar arasinda GIiS
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semptomlart agisindan fark saptanmamis, hastalarin yarisindan fazlasinin basvuru
sikayeti dispeptik semptom olarak saptanmistir (76). Carvalho ve arkadaslarinin
yaptig1 caligmada H. pylori enfeksiyonu saptanan hastalarda en sik %87 epigastrik
agri, %13 epigastrik olmayan karin agrisi, %39 kusma, %53 retrosternal agr1 ve %40
anoreksi sikayeti saptanmis (92). Ayni ¢alismada H. pylori enfeksiyonu saptanmayan
hastalarda %85 epigastrik agr1 , %15 epigastrik olmayan karin agrisi, %52 kusma,
%54 retrosternal agr1 ve %32 anoreksi sikayeti saptanmis (92). Ecevit ve arkadaslari
peptik iilserli ¢ocuk hastalarda yaptig1 ¢alismada GIS semptomlar1 ile H. pylori
pozitif ve negatifligi arasinda iliski saptamamistir (93). Ancak Amerika'da yapilan
calismada H. pylori pozitifligi ile GIS semptomlariyla arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulmuslardir (77).

Helicobacter pylori kolonizasyonu mide mukozasinda bakterinin viriilans
faktorlerine, konagin immiinolojik yanitina ve hastanin yasina gore degisken bir
inflamatuar yanita neden olur. Cocuk yas grubunda, gastroskopi yapilmasinin
zorlugu nedeniyle H. pylori enfeksiyonuna sekonder histopatolojik bulgularinin
incelendigi ¢alismalar sinirlidir (94). Ust GIS endoskopi yapilan ve kronik gastrit
saptanan c¢ocuk hastalarla yapilan bir calismada Sydney siniflamasina gore
degerlendirilmis; H. pylori pozitif kronik gastrit hastalarinda kronik inflamasyon
varliginin ve aktivasyonun daha sik oldugunu saptamistir (85). Yakoob ve
arkadaglar1 H. pylori enfeksiyonu ile kronik gastritin aktivasyonu arasinda anlamli
bir iligki tespit etmis (84). Domsa ve arkadaslarinin yaptigi ¢alismada aktivasyonun
varhigi, kolonizasyon derecesi ne olursa olsun H. pylori'nin  varhg ile
iliskilendirilmis. Aktivitasyon siddetinin de H. pylori yogunlugu ile arttigi bulunmus.
Aym ¢alismada kronik inflamasyonun siddeti, H. pylori kolonizasyon derecesi ile
birlikte arttig1 goriilmiistiir (76). Carvalho ve arkadaslarinin yaptigi g¢alismada
inflamasyon siddeti ve H. pylori siddetiyle iliski bulmustur (92). 1994-2017 yillar
arasinda 25.867 ¢ocukla yapilan bir meta-analizde kronik inflamasyon ve aktivasyon
durumu yiiksek oranda H. pylori iligkili bulmustur (95). Bizim c¢alismamizda
literatiirle uyumlu olarak aktivasyon siddeti ile H. pylori varligi ve siddeti arasinda
istatistiksel anlamlilik saptanmistir (p<0,01). Inflamasyon siddeti ile H. pylori varlig:

ve siddeti arasinda da istatistiksel anlamlilik saptanmistir (p<0,01).
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Helicobacter pylori'ye bagl kanser riski ¢ocukluk doneminden itibaren artar.
Eradikasyon tedavisi kronik gastrit ve peptik iilser hastaliginin uzun siireli
iyilesmesini saglar (96). Gastrik glandiiler atrofi ve/veya intestinal metaplazi eriskin
donemde siklikla H. pylori enfeksiyonuyla iliskilidir ve her ikisi de preneoplastik
lezyonlar olarak kabul edilir. Ancak pediatrik popiilasyonda bu iliski hala
tartigmalidir; gastrik atrofi ve/veya intestinal metaplazi insidansit yayinlanmis
caligmalar arasinda tutarli degildir. Bildirilen pediatrik ¢alismalarda H. pylori
enfeksiyonu ile gastrik glandiiler atrofi ve/veya intestinal metaplazi arasinda tutarh
bir iliskinin olmamasi, ge¢gmiste enfeksiyon olup olmadigini belirlemek ig¢in H. pylori
tespiti yapilmamis olmasindan kaynaklaniyor olabilir (97). Usta ve arkadaslarinin H.
pylori pozitif kronik gastritli Tiirk ¢ocuklarla yaptigi ¢alismada hastalarin %2,8’inde
(n=5) gastrik atrofi ve/veya intestinal metaplazi saptamistir; bu bes hastanin ii¢linde
tek basina atrofi, birinde intestinal metaplazi ve birinde hem atrofi hem de intestinal
metaplazi bildirmistir (98). Bagka bir Tiirk ¢alismasinda H. pylori yogunlugu ile
glandiiler atrofi ve intestinal metaplazi arasinda pozitif korelasyon saptanmistir (99).
Shabib ve arkadaslari, H. pylori pozitif ve negatif gastritli iki ¢ocuk grubunu
karsilastirarak sirasiyla %42 ve %6 oraninda intestinal metaplazi siklig1
bildirmislerdir (100). Cocuk hastalarda yapilan genis kapsamli bir ¢alismada atrofi
nadir olup H. pylori enfeksiyonu ile iliskili bulunmustur (95). Kronik gastrit 310
hastamizin 4'tinde metaplazi saptand1 ve tamami H. pylori negatif idi; atrofi saptanan
2 hastamiz vardi ve tamami H. pylori pozitif idi. Peptik iilser eslik eden hastalarin

hi¢birinde metaplazi veya atrofi saptanmadi.
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6. SONUCLAR

Calismamizin sonucunda kronik gastrit tanili hastalarda H. pylori sikligin
%27,1; eslik eden peptik iilseri olan hastalarda H. pylori sikligin1 %35 olarak
saptadik. Peptik iilser hastalarindan mide iilseri olanlarin %28,5'i H. pylori pozitif
iken; duodenal iilser olanlarin ise %38,5'inde H. pylori pozitif saptandi.
Calismamizin hastane tabanli olmasi ve endoskopi yapilan hastalarin gesitli GIS
semptomlar1 olmas1 ve vakalarin biiyiilk ¢ogunlugunda enfeksiyonu asemptomatik
oldugunun bilinmesi nedeniyle, ¢alisma verilerimizle genel pediatrik popiilasyon
prevalansiyla korele olmayabilir. Calismamiz simirli sayida vaka ile ve kisa zaman
araliginda yapilan tek merkezli, retrospektif bir ¢alismaydi. Calismamizin H. pylori
enfeksiyonunu etkin bir sekilde dnlemeye ve tedavi stratejilerini yonlendirilmeye
katki saglayacagini diisiinmekteyiz. Caligmamiz ve diger ¢calismalar arasindaki fark;
yas grubu, kullanilan tani testindeki farklilik ve hasta sayisindan kaynaklanabilir.
Tirkiye'de H. pylori yiiksek bir prevalansa sahiptir (2). Bu durum gbz Oniine
alindiginda, cocuk hasta grubunda siirli sayida arastirma olmasi nedeniyle;
tilkemizdeki aragtirmacilarin ¢ok merkezli, standardize edilmis, ulusal diizeyde

temsili ¢aligmalar yapmalar1 onerilir.
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