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OZET

Giris ve Amag: H.pylori enfeksiyonu akut ve kronik gastrt, peptik ulser,
gastrik kanser, mide lenfomasi, gastro6zofageal reflu hastaligi gibi cesitli
gastrointestinal sistem (GIS) hastaliklarina ve demir eksikligi anemisi,
blylme geriligi, idiopatik Trombositopenik Purpura gibi GiS disI hastaliklara
yol agabilir. Tani igin kullanilan testler, noninvaziv ve endoskopi ile yapilan
invaziv testler olmak Uzere iki grupta toplanabilir. GUinumuzde, kapsul
endoskopi, kromoendoskopi ve Dar Bant Goruntuleme (DBG) gibi yeni

endoskopi teknikleri kullaniimaktadir.

Yontem: Calismaya, Uludag Universitesi Tip Fakiltesi, Cocuk
Gastroenteroloji  poliklinigine Ekim 2009-Mart 2011 tarihleri arasinda
epigastrik yanma-agri, gegirme, tekrarlayan karin agrisi, bulanti-kusma gibi

dispeptik yakinmalarla bagvuran 165 ¢ocuk hasta ¢alismaya alindi.

Bulgular: Dispeptik yakinmalarla bagvuran 68 (%41,2) erkek ve 97 (%58,8)
kiz olmak Uzere 165 c¢ocuk hasta c¢alismaya alindi. Bagvuru aninda
hastalarin yas ortalamasi 11,88+4,55 idi. Endoskopi 6ncesi 46 hastaya ure
nefes testi (UNT) vyapilabildi ve bunlarin 24’0 pozitifti. Genel olarak
histopatolojik yontemle veya kilturle 56 (%33,9) hastada h.pylori saptandi
(Grup 1), 109 (%66,1) hastada da ise h.pylori saptanmadi (Grup2). DBG ile
elde edilen goruntilerin %56,4’Unde (n:93) h.pylori gastritini disundiren
mukozal degisiklik saptandi. Hastalarin %43,6 (n:72) ‘sinda DBG ile herhangi
bir mukozal degisiklik gorilmedi. DBG ile elde edilen goruntulerdeki mukozal
degisikliklerin h.pylori varhdini géstermedeki duyarlihdi %92,86 (%95 guven
arahgr 82,7-98), 6zgulligli %62,39 (%95 glven araligi 52,6-71,5) olarak
saptandi. HUT (CLO Test), UNT ile DBG'nin duyarliik ve 6zgullikleri
kargilastirildiginda, duyarliliklarinin - benzer olmasina ragmen, h.pylori
gastritini géstermede HUT ve UNT’nin DBG’siine gdre anlamli olarak daha

spesifik oldugu saptandi.



Sonug: GlUnUimuzde h.pylori prevalansi bati Ulkelerinde azalmakla birlikte,
gelismekte olan Ulkelerde hala yuksek seyretmekte ve Ulkeden Ulkeye
degismektedir. Yapilan ¢alismalar enfeksiyonun ¢ocukluk ¢aginda edinildigini
bildirmektedir. Tani amagcli bircok test uygulanmakta ve bunlarin bir kismi
endoskopik teknikle yapilmaktadir. Calismamizda endoskopik DBG yodntemi
kullanilarak, hendz kiltir ve patoloji sonuglanmadan erken dénemde h.pylori
gastritini isaret eden bulgularin duyarlilik ve 6zgulligi arastirildi. UNT ve
HUT’ne benzer duyarlilik saptandi ancak 6zgilligi anlamli olarak daha

dusUk bulundu.

Anahtar kelimeler: H.pylori, Dar Band Goéruntileme, Endoskopi



SUMMARY

The Diagnostic Value of Endoscopic Narrow Band Imagination in

Helicobacter Pylori Gastritis in Children

Objectives: Helicobacter pylori (H.pylori) infection may causes both
gastrointestinal diseases such as acute and chronic gastritis, peptic ulcer,
gastric lymphoma, gastroesophageal reflux and nongastrointestinal diseases
as iron deficiency anemia, failure to growth, idiopatic thrombocytopenic
purpura. The diagnosis of H. Pylori infection can be done by using invasive
and non-invasive tests. Commonly used invasive tests are rapid urease test,
gastric tissue culture and detection of H. Pylori on histopathologic
examination. Non-invasive tests include urea breath test and serum H. Pylori
IgG detection. Currently new endoscopy technics as called capsule
endoscopy, chromoendoscopy and Narrow Band Imaging (NBI) are used to

diagnose h. pylori infection.

Methods: The study was conducted in Uludag University Medical Faculty,
between October 2009- March 2011. A hundred sixty-five patients admitted
to pediatrics outpatient clinic with dyspeptic symptoms were enrolled.

Results: The study included 68(41.2%) boys and 97(58.8%) girls. The mean
age of the patients were 11.88+4.55. Urea breath test could be performed in
46 patients before upper Gl endoscopy and H.pylori positivity was found in
24 (14.5%) of them. Tissue culture positivity and/or histopathological staining
for H. Pylori was determined in 56 (33.9%) patients (Group 1) and the other
patients (n:109, 43.6%) didn’t have an evidence of H. pylori infection (Group
2). Narrow band images have supported H.pylori infection in 56.4%. The
sensitivity of narrow band images for determining H.pylori infection was
92.86% (95% CI 82.7-98), specificity was 62.39% (95% CI 52.6-71.5). The

comparison of rapid urease test, urea breath test and narrow band images



revealed similar sensitivities but significantly less specificity of narrow band

for the diagnosis of H.pylori infection.

Conclusion: While the prevalence of H.pylori infection in developed
countries have decreased in decades, it remained significantly high in
developing countries. The prevalence changes country to country and
transmission of the infection occurs mainly during childhood. Several
diagnostic tests are available and endoscopic approach is used frequently. In
the present study the sensitivity and specificity of endoscopic narrow band
images for the diagnosis of H. Pylori infection has been investigated. In our
study narrow band has similar sensitivity but significantly less specificity than

rapid urease test and urea breath test in the diagnosis of H. Pylori infection.

Key words: H.pylori, Narrow Band Imaging, Endoscopy



GIiRIS

Helicobacter pylori 0,5-1 um eninde, 2.5-5.0 ym uzunlugunda, spiral
veya kivrik, sporsuz gram negatif basildir (1). Uzamis kuilturlerinde kokoid
formda gorulebilirler. H.pylori’'yi campilobacterlerden ayiran 6zellikleri; ¢ok
sayida ve kilifli flajellalarinin olmasi, Ureyi glcli bir sekilde hidrolize
edebilmesi ve yag asidi profilidir. Bu nedenlerden dolayi Goodwin ve
arkadaslarinin onerisiyle, C.pylori yeni bir cins olan Helicobacter cinsine
transver edilmigtir (2).

H.pylori 35°C-37°C’de mikroaerofilik ve yuksek nem iceren
kosullarda ureyen bakteridir. Bakterinin Uretilebilmesi icin kan, serum, komur,
misir unu, yumurta sarisi gibi katki maddeleri ile hazirlanan 6zel besiyerlerine
ihtiyag vardir. Ug-bes glnliik inkiibasyonda yuvarlak, seffaf gérinimde, hafif
beta hemolitik, gri koloniler olusturur (1,2,3).

H.pylori, oksidaz, katalaz ve gug¢lu Ureaz aktivitesi, nitrat rediksiyon
yetenedi, sulfurlt bilesikleri kullanarak H,S olusturabilmesi, hippurati hidrolize
edememesi, nalidiksik aside direngli, sefalotine duyarli olmasi ile
laboratuvarda tanimlanabilir (1,2,4,5).

ilk olarak 1892 yilinda italyan bir patolog olan Guilio Bizzozero
tarafindan midede asidik ortamda vyasayabilen bir bakteri olarak
tanimlanmasina ragmen, gastrit ve doudenal ulserin patogenezindeki roll
1982 yilinda Avustralya’da Barry Marshal ve Robin Warren tarafindan
kesfedilmis ve bakteri kultlrde izole edilebilmistir (6,7).

GUnumuzde h.pylori prevalansi bati Ulkelerinde azalmakla birlikte,
gelismekte olan asya ulkelerinde hala yliksek seyretmekte ve Ulkeden Ulkeye
degismektedir. iran’da 2009 yilinda Alizadeh ve ark. (8) gocuk ve erigkinlerde
yaptigi bir c¢alismada h.pylori seroprevalansi %71 olarak bulunmus.
Hindistan’da genel olarak seroprevalans %79, Vietham’da ise %75 olarak
bulunmustur (9,10). Gelismis Ulkelerde ise seroprevalans oranlari daha
dusuktlir (%15-50). Yapilan c¢alismalar enfeksiyonun c¢ocukluk c¢aginda

edinildigini  bildirmektedir. Ciplak elle endoskopi yapan hekimlerde,



hemsirelerde, sigara igenler ve asiri alkol alanlarda h.pylori enfeksiyonu daha
sik goralmustar (1,11,12).

Ulkemizde ise h.pylori epidemiyolojisi ile ilgili yapilan galismalarda
seroprevalans oranlarinin %46-78 arasinda degistigi bildirilmigtir. Akin ve ark.
(13) 2004 yilinda yaptiklari calismalarda 25-64 yaslari arasinda h.pylori
prevalansini %77,5 olarak saptamislardir. Us ve ark. (14) gocuk ve erigkin
yas grubunda yaptigi bir calismada, genel seroprevalans oranini %53 olarak
bulmuslardir. Selimoglu ve ark. (15) 7—16 yas arasindaki 466 ¢ocukta h.pylori
seropozitifligini %64,4 olarak bildirmiglerdir. Seroprevalans yasla artmakta,
sosyoekonomik duzey ve kalabalik aile ortami seropozitiviteyle iligkili olarak
bulunmustur. Ertem ve ark. (16) anasinifi ve okul ¢ocuklarinda Ure nefes testi
ile yaptiklari okul taramasinda 327 ¢ocugu degerlendirmiglerdir. 162 ¢ocugun
(%49,5) h.pylori ile infekte oldugunu bulmuslar. Prevalansin yasla birlikte
arttigi belirtiimis ve h.pylori infeksiyonu ile aile éykasu, karin agrisi, dispepsi,
boy ve kilo persentili arasinda iligki saptanmamigtir. Dusuk sosyoekonomik
dizey, anne sutu aliminin olmamasi ve kotu ev kosullari h.pylori infeksiyonu
icin bagimsiz risk faktérleri olarak bulunmustur. izmir bélgesin’de Altugdlu ve
ark. (17) serolojik olarak 228 cocugu (1-18 yas) taramiglardir. AntiHp 19G
%53 c¢ocukta pozitif saptanmistir. Benzer sekilde seroprevalansin yasla
arttigi, sosyoekonomik durumu dusuk olan grupta seroprevalansin daha
yuksek oldugu gorulmustur.

Cocuklarda da h.pylori seroprevalansi uUlkeden Ulkeye ve gelismislik
duzeyine gore farkliklar gostermketedir. Gelismis Ulkelerde ve Avrupa
calismalarinda seroprevalans %7-33 arasinda, Guney Amerika’da %48-78 ve
Asya calismalarinda %37,5-66 arasinda degismektedir (18,19,20,21).

H.pylori insidansi ile ilgili 2009 yilinda italya’da 172 yenidoganla
yapilan bir galigmada dogumdan sonra 1.ayda gaitada h.pylori antijeni %3
vakada pozitif olarak bulunmus, ancak 18.ayda bu bebeklerin tamaminda
enfeksiyon kendiliginden gerilemis (22).

Rusya’da 2007 yilinda Tkachenko ve ark. (23) yaptigi ve 1995 ile
2005 yillarinda, 2-19 yas arasindaki ¢ocuklarda h.pylori prevalansindaki

degisiklikleri gostermeyi amaglayan c¢alismada, h.pylori prevalansinin



cocuklarda 10 yil icinde %44’ten %13’e geriledigini, ancak yas ile birlikte

prevalansin arttigini saptamiglar.

Klinik:

Enfekte gocuklarin buyuk kismi asemptomatiktir. Her ne kadar bazi
semptomlar h.pylori enfeksiyonu varligina isaret etse de tipik semptom
yoktur. Uzun silreli enfeksiyonu superfisiyel veya atrofik gastrit,
gastroduodenal Ulser, intestinal metaplaziye ve gastrik kanser gelisimine
neden oldugu bilinmektedir (24). H. piloriye bagl gastroduodenal hastaliklar
cocuklar ve erigkinlerde farlliklar gostermektedir. Cocuklarda antral noduler
gastrit sik, peptik Ulser nadir iken eriskin hastalarin sadece %50’sinde antral
noduler gastrit olup geri kalaninda ise gastrik ve duodenal ulser, duodenit,
MALT lenfoma ve gastrik kanser saptanmaktadir. Ancak kanser veya
dudenal ulser gelismemis h.pylori gastritinin gastrointestinal belirtilerdeki rolu
bilinmemektedir. Erigkinlerde Ulseri olmayan dispeptik gsikayetleri olan
hastalarin %85’inin eradikasyon tedavisinden fayda gormedigi bildirilmistir.
Cocuklarda ise h.pylori gastriti ve semptomlar arasinda kesin iliski
gosterilememigtir (25).

H.pylori enfeksiyonu akut ve kronik gastrt, peptik Ulser, gastrik
kanser, mide lenfomasi, gastrod6zofageal refli hastahgr gibi cesitli
gastrointestinal sistem (GIS) hastaliklarina ve demir eksikligi anemisi,
blylime geriligi, idiopatik Trombositopenik Purpura (iTP) gibi GIS disi
hastaliklara yol acabilir (26,27, 28).

Cocuklarda, duodenal Ulser gelismeden h.pylori gastritinin semptoma
yol actigina dair kanit yoktur. Gelismis ve gelismekte olan Ulkelerde h.pylori
enfeksiyonu siklikla asemptomatik ¢ocuklarda saptanmaktadir (28). Bode ve
ark. (29) hastane disinda yaptiklari buyuk bir epidemiyolojik calismada,
h.pylori ile enfekte cocuklarda karin agrisinin enfekte olmayanlardan daha az
oldugu gorualmustar.

H.pylori’ ye baglh mukoza hasar direkt veya indirekt mukoza

hasarina neden olan Urlnlerin Uretilmesi, inflamatuvar cevabin persiste



etmesi ve asit sekresyonundaki regulasyonun bozulmasina baglanmaktadir
(30). Bakteriye ait faktorlerden virulans faktorleri arasinda vakuolizan
sitotoksin, patojenik Grtinler (Cag A, B ve Pic A, B gibi), lipopolisakkaritler yer
alirken, TNF-alfa, IL-1beta, ve IL-1RN gen polimorfizminin konakta
proinflamatuvar fenotipe ve hipoklorhidri, gastrik-intestinal metaplazi, ve
gastrik kanser gelisimine neden olmaktadir (25).

On yildan fazla bir zamandir gastritler Sydney siniflamasina gore

siniflandinimaktadirlar (31):

I-Endoskopik Kriterler:

1.Eritematdz/eksudatif gastrit
2.SUperfisyal erozif gastrit
3.Erozyone polipoid gastrit
4.Atrofik gastrit

5.Hemorajik gastrit
6.Safra-Alkalen Reflu gastrit

7.Yabanci cisme bagh gastrit

lI-Etyolojiye gore klasifikasyon

1.0toimmun gastrit-TipA
2.Bakteri ile iligkili gastrit-TipB
3.Kemotoksik ajanlara bagl gastit-TipC

4.Farkl gastrit formlari

lll-Lokalizasyona bagh gastrit

1.Pangastrit

2.Antal gastrit

3.Korpus gastriti

IV-Gastritin derecelendirilmesi; (h.pylori, aktivite, infalamasyon, atrofi,

intestinal metaplazi varligina gore)



1.Hafif
2.0rta
3.Siddetli, derecede gastrit

V-Histomorfolojik kriterler.

1.Akut
2.Kronik
3.Kronik-aktif gastrit

H.pylori ve gastrit: Gastrit, mide mukozasinin  diffiz
inflamasyonudur. Endoskopik olarak kolayca taninabilen “hemorajik gastrit”
ya da “spesifik gastritler” (eozinofilik gastrit) gibi 6zel durumlarin yanisira,
bazen histolojik inceleme ile bile nedeninin ve ilgili klinik patolojinin
belirlenemedigi  “non-spesifik gastrit” adi verilen gastrit tipleri de
bulunmaktadir (32). Akut gastrit, belirli bir nedene bagli, ani olarak ortaya
cikan ve etkenin ortamdan uzaklastiriimasi ile hizla duzelen gegici iltihabi
durumu yansitir. Mukozada bol miktarda polimorf ntveli I6kosit (PNL) iceren
infiltrasyon mevcuttur. Siklikla alkol, ilag, ure gibi toksik maddelerin alimina
bagldir. Kronik gastritte ise lenfosit ve plazmosit agirhkh bir infiltrasyon
vardir. Baslangigta, H. pylori enfeksiyonu antrum ve korpusu tutan
hipoklorhidri ile seyreden bir gastrit olusturur. Bu donemden sonra, ¢ok az
vakada mikroorganizma spontan olarak kaybolur ve mide normale doner.
Enfeksiyonun devam etmesiyle, korpustaki akut inflamasyon iki-doért hafta

icinde gerileyerek, antruma yerlesen kronik inflamasyona doénusur (26,33).



Sekil-1 :Normal mide mukozasi

Sekil-2: Akut gastrit (34)

-

Sekil-3: Noduler h.pylori gastriti (35)

Kronik gastrit (34)




H.pylori infeksiyonlarinda tani klinik bulgular, klinik materyalde
mikroorganizmanin kendisinin, genomuna ait spesifik dizilerinin, antijenlerinin
veya antijenlerine karsi konakta gelisen antikor cevabinin gosterildigi
mikrobiyolojik ydntemler ve histopatolojik incelemelerle konur (36). Tani igin
kullanilan testler, noninvaziv ve invaziv testler olmak Uzere iki grupta

toplanabilir.

Noninvaziv testler

Serumda antikor tayini: Serolojik testler bakteriye karsi olusan
sistemik immun yanita dayanir ve Ozellikle epidemiyolojik ¢alismalarda
yararlidir. Kronik H.pilori enfeksiyonu IgG ve IgA sekresyonu ile karakterize
bir dizi lokal ve sistemik immin yanit olusumuna yol agar. Ozgll IgM
antikorlar kisa sureli olarak yukselir ve duser (18-60 gun), IgG ve IgA
enfeksiyon suresince artar ve tedavi edilmedikge ylksek kalir. Bu testler
mikroorganizma ile temasi isaret eder, ancak hali hazirda devam etmekte
olan bir infeksiyonu gostermezler. H.pylori antikorlari tedavi edilen hastalarda
bile en az bir yil kanda d&lgllebilir seviyelerde kalmaya devam eder.
Tedaviden alti ay sonra IgG dizeylerinde %50’den fazla azalma eradikasyon,
%20’den daha az azalma ise basarisiz tedavi olarak kabul edilmektedir
(37,38).

Bu testelerle oOzellikle cocuklarda olgularin % 20-30’una yalanci
negatif tani konur. H.pylori tanisinda ilk kullanilan serolojik test ELISA'dir
(Enzyme Linked Immunosorbent Assay). Bircok farkli ticari ELISA Kkiti
kullanillarak yapilmis c¢ok sayida metaanaliz sonuglari; bu testlerin
duyarhliginin % 85, 6zgulliginin de % 79 oldugunu gostermigtir. Testlerin
dogruluk orani da % 78 (68-82) olarak bulunmustur. VirlGlans genlerini
saptamaya yonelik serolojik kitler de geligtirilmigtir. Western Blot,
immunoblotlama bakterinin gesitli bolimlerine kargi olusan humoral bagisiklik
yanitini saptamada kullanilan olduk¢a duyarli ve 6zgul bir ydntemdir
(1,2,28,36,39,40).



Ure nefes testi: H.pilori normal memeli hiicrelerinde bulunmayan
Ureaz enzimini icerir. Ureaz enzimi Ureyi amonyum ile karbondioksite
parcalar. Ure nefes testi de bakterinin bu 6zelligine dayanir. Oral yoldan
radyoaktif karbon isaretli Gire alimini takiben 20-30 dk sonra solunan hava
ornekleri toplanarak spektrometrik olarak veya sintillasyon cihazlarinda
sayllmaktadir. isaretli tire h.pylori ile enfekte kisilerde bakterinin (ireaz enzimi
tarafindan parcgalanir ve olusan karbondioksit (CO;) mukozadan emilerek
dolasima katiir ve solunum havasiyla atiir. Eger hastada H.pilori
enfeksiyonu yoksa Ure metabolize olmayarak buyuk oranda idrarla atilir ve
solukta isaretli CO, saptanmaz (1,36,41).

Hem cocuklarda hem de erigkinlerde sensitivite ve spesifitesi %95’in
Uzerinde olan bir testtir (42,41,43). Test souglari yeni kullaniimis ve halen
kullaniimakta olan antibiyotikler, asit baskilayici ilaglar ve oral kavitede var
olan, Ureaz ureten diger mikroorganizmalar tarafindan etkilenebilir (28,41).

Digkida h.pylori antijen testleri: Digkida H.pylori antijenlerini
tespite yonelik testler, non-invaziv testler arasinda yer alan Ure nefes testine
en iyi alternatif olarak goriimektedir. Digkida h.pylori antijenlerini tespit amaci
ile kullanilan ve ticari olarak gelistiriimis iki temel sistem bulunmaktadir.
Bunlardan ilki tavsanlardan elde edilen poliklonal antikorlar kullaniimaktadir.
Bu testin, yuksek ozgulluk goOstermesine karsilik, 0zellikle bakteri
yogunlugunun dusuk oldugu orneklerde duyarhligi genellikle dusuk
bulunmustur. Bir digeri ise monoklonal antikor karisiminin kullanildigi testtir.
Bu test daha duyarli ve benzer 6zgullikte bulunmus (36,39,40).

Hino ve ark. (44) yaptigi calismada monoklonal antikorlar ile yapilan
testte sensitivite %97.5, spesifisite %94.7 olarak saptanmis ve bu oranlarin
ure nefes testinin sensitivite ve spesifisitesine benzer oldugu bulunmustur.

Diger invaziv olmayan testler: Tukrik ve idrarda h.pylori antikorlari,
digki PCR reaksiyonu, diski kiltart de h.pylori tanisinda kullaniimig, ancak
duyarhlik ve 6zgullukleri degiskenlik gostermektedir (28).



Invaziv testler:

Bu testlerin yapilabilmesi igin gastrointestinal endoskopi ve gastrik
biyopsi gerekmektedir.

Kiltlirde izolasyon: H.pylori’nin kiltirde Uretiimesi birgok arastirici
tarafindan altin standart olarak kabul edilmektedir (1,45,46). Fakat invaziv
girisim gerektiren, zor ve maliyeti olduk¢a pahali bir ydontemdir. Ayrica alinan
biyopsi orneginin sayisi ve buyuklugu ornekteki bakteri miktari, 6rnegin
transport sekli ve suresi, kullanilan besiyeri ve inkiubasyon sartlari ile
calisanin tecrubesine dayanarak degisik duyarlihk gOsterir. Kuilturden iyi
sonuglar elde etmek ve izolatlarin canliigini surdurebilmek igin biyopside
alinan doku 6rneginin laboratuvara tasindigi bir besiyeri kullaniimalidir (1).
H.pilori icin pek ¢ok kultar ortami mevcuttur. Koyun kanl agar, beygir kanh
agar, cikolatali agar, Columbia besiyeri, Skirrov besiyeri ve Tayer-Martin
besiyeri. inokiilasyondan sonra plaklar en az 4 giin mikroaerofilik kosullarda
inkiibe edilir. Eger kivrilmis ve spiral gram (-) basiller izole edilirse
identifikasyon igin (reaz, katalaz, oksidaz testlerine bagvurulur. Ureaz,
katalaz, oksidaz reaksiyonlarinin pozitif olmasi ile identifikasyonu yapilir.
Testin spesifitesi %100, sensitivitesi %68’dir. Kultirin en 6nemli uygulama
alani, antibiyotiklere direncin ylksek oldugu bdlgelerde ve tedavinin basarisiz
kaldigi durumlarda tedavi se¢imini belirlemedir (28,36,39).

Histolojik inceleme: H. pylori tanisinda kullanilan yine ¢ok degerli
bir tan1 yontemidir. Bu yontemin en blyuk avantaji hem gastritin, hem de h.
pylori’nin histolojik tespitinde yararli olmasidir. Bu nedenle bazi arastiricilar
bu yonteme de “Altin standart” demiglerdir. H.pylori enfeksiyonu gastrik
mukozada yama seklinde dagihm gosterdiginden ornek alim hatasi
dolayisiyla yanlis sonuglar olabilmektedir. Bu nedenle bu yontemin referans
olarak kullaniimasi agisindan supheler de mevcuttur. Bakteri mukus iginde
yuzey epiteline tutunmus olarak, kriptin icine dogru derinlerde bulunur.
H.pilori mide mukozasinda yaygin olarak yerlesmesine karsin yamali bir
dagihm gosterir. Bu nedenle endoskopik biyopsi érneklerinin alindigi alan

ayrica 6neme sahiptir. Son dénemde yapilan bazi ¢alismalarda biyopsilerin



korpus ve antrumun ortalari ile bu iki alanin kiigik ve buyuk kurvatura yakin
bélimlerinden alinmasi gerekliligi Gzerinde durulmaktadir. H.pylori’nin ¢ok
miktarda kolonize oldugu o6rneklerde biyopsi pargasinin direkt lam Uzerine
yayildiktan sonra (imprint) Gram boyama uygulanarak hizli tani konulabilir.
Antrumdan en az iki 6rnek alindiktan sonra hematoksilen-eozinle veya
Ozgullugun arttigr  Warthin-Starry gumusleme, Genta, akridin-oranj ve
modifiye Giemsa ile boyanarak histopatolojik degerlendirme yapilabilir
(1,28,46).

Hizh Ureaz testi: Biyopsi materyalinin Ureli bir ortama konmasi, H.
pylori'nin yaptigi Ureazin, Ureyi pargalamasi sonucu olusan amonyak ve
bikarbonatin ortamdaki pH'yi ylkseltmesi ve bunun bir renk indikatért ile
gosterilmesi esasina dayanir. Ure substrati ve pH duyarli isaretleyici iceren
kitler (“CLO test”,“Pylori Tek”, “HP-Fast”) seklinde kullanima sunulmustur. pH
artisini renk degisikligi olarak yansitir (45,47,48). CLO test, ilk kullanima
¢lkan Ureaz testidir. Alinan mide biyopsileri agar kuyularina konulur, 24 saat
icinde okunur. Testin duyarlihd@int % 90-98, 6zgulligini % 97-100 olarak
bildiren yayinlar vardr. Ancak Ust gastrointestinal sistem kanamasi olan,
aklorhidrili, antibiyotik veya proton pompa inhibitora (PPI) kullanan hastalarda
bu testlerin duyarhligi dusmektedir (28,36,46,49).

Polimeraz zincir reaksiyonu (PCR): Molekuler yontemler, H. pylori
enfeksiyonunun tanisinda oldukga kesin sonuglar veren, hem klinik hem de
cevresel orneklerin galisilabilmesi icin uygun bir yontemdir. PCR ile taze
gastrik biyopsi Orneklerinde calisilabildigi gibi retrospektif olarak doku
orneklerinde daha sonra da calisilabilmektedir. Tukruk ve digki gibi bakterinin
daha az yogun oldugu orneklerde de bu yéntem kullanilabilir. Teorik olarak
sadece birka¢ adet DNA kopyasi bile bulundugunda bu yontem organizmayi
taniyip tespit edebilir. PCR, histoloji, kultir ve hizli Ureaz testlerinden daha
sensitif kabul edilmektedir. Sensitivitesi ve spesifitesi %95’lerin Gzerindedir.
Mukoza biyopsi 6rneklerinin PCR ve faz kontrast mikroskopi ile incelenmesi
maliyetinin yuksek olmasi ve kosullarin zorlugu yuzinden daha ¢ok

arastirmaya yonelik ¢alismalarda kullaniimaktadir (50,51).
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Pediatrik yas grubunda H.pylori'nin neden oldugu Ulser ve
malignensiler daha nadir olarak gorulmektedir. Bu nedenle, dispeptik
semptomlari veya tekrarlayan karin agrisi olan c¢ocuklarda, H.pylori
enfeksiyonunu arastirmaya yonelik, 6ncelikle noninvaziv testler olan Ure
nefes testi, serolojik test ve fekal antijen testi ile tarama yapiimasi
onerilmektedir (26,52,53).

Cocuklarda h.pylori gastriti diistiniilen hastalarda tst GIS endoskopi
yapilmasinin amaci 6zofagus, mide ve duodenumdan goérinti elde etmek,
histopatolojik inceleme, hizl Ureaz testi ve h.pylori kiltiri génderilmesi igin

biyopsi materyali saglamaktir.

Ust gastrointestinal sistem endoskopisi:

Tanimlama:

ici bos organlarin ya da kanal seklindeki yapilarin iclerinin 6zel aletler
yardimiyla incelenmesine endoskopi, inceleme sirasinda kullanilan aletlere
ise endoskop adi verilir. Gunumuzde en sik uygulanan endoskopik
prosedirlerden birisi st GiS endoskopisidir. Ust GIS endoskopisi ile
O0zefagus, mide ve duodenum incelenir ve bu alanlara yonelik gereken tanisal
ve terapotik islemler yapilabilir (54,55).

Tarihge:

Gastrointestinal endoskopi 200 yildan beri yapilmaktadir. Baglangigta
metal ve lastik boru seklindeki endoskoplar kullaniimistir. 1930-40’h yillarda
semifleksibl endoskoplar kullaniimaya baglanmis (56), 1960l yillarda 1s1gin
fiberoptik liflerle iletiimesi imkanlarinin bulunmasi Uzerine modern anlamda
endoskopi yapilmaya baslanmistir. Boylece fleksibl endoskoplar gelistiriimis,
ISIIn istenen alana goénderilmesi ve goruntd alinmasi mumkidn olmusgtur.
1990’ yillarda elektronikteki gelismeler sayesinde videoendoskopi sistemleri
de kullaniimaya baslamis ve daha iyi goruntu kalitesi saglanmigtir. Ayrica
son yillarda endoskoplarin ucuna ultrason tarayicilarinin ilave edilmesiyle
endoskopik ultrason aletleri gelitirimigtir (55,57). ilk gastrointestinal

endoskopiyi geligtiren ve bugln endoskopinin babasi olarak bilinen Kkisi
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Rudolph Schindler isimli Alman bir gastroenterologdur. Schindler rijit
endoskopinin Ozellikle perforasyon riskinin fazla oldugunu ve mideyi
degerlendirmedeki yetersizligini gorerek 1928 yilinda George Wolf ile birlikte
yeni bir cihaz Uzerinde ¢alismaya baslamigtir. Bu ikili 1932 yilinda distal ucu
bukulebilen ve ag¢i alabilen yari-fleksibl bir endoskop gelistirmislerdir. 1969
yihinda geligtirilen CCD (Charge Coupled Decice) teknolojisi yaklasik 10 yil
sonra endoskoplara uygulanmaya baslandi. Bu teknoloji sayesinde
goruntlinin bir mikrogip tarafindan okunup dijital olarak monitére aktariimasi
mumkun olmustur. Bugin CCD teknolojisinin gelisimi ile videoendoskoplar
artik Unitelerimizin rutin donanimi haline gelip, konvansiyonel skoplar
muzelerdeki yerlerini alma slrecine girmistir. SUpheli mukozal lezyonlarin
daha iyi goruntilenmesi icin kromoendoskopi ve buyutlici (magnifying)
endoskopi, submukozal ve intraabdominal yapilarin goruntilenmesi igin
endoskopik ultrasonografi, ince barsak gorintulenmesi igcin enteresokopi,
kapsul endoskopi ve cift-balonlu (double-balon) enteroskopi son yillarda
endoskopik gorintilemede yasanan Onemli gelismelerdir ve birgok
endoskopi kliniginde pratik uygulamaya girmistir. Ayrica endoskopik
goruntulerin eszamanl, video formatinda dijital olarak kolay bir sekilde
kaydedilebilmesi ve arsivlenebilmesi bu goéruntilerin her tarli egitim ve

akademik calismalarda kullanilabilmesini saglamistir (58).
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Endoskopi sistemi:

Sekil-4: Fleksibl endoskop
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Sekil- 5: Videoendeskopi sistemi
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Ust GiS endoskopi endikasyonlari (59):

Tanisal
Uygun tedavi denemesine ragmen devam eden Ust gastrointestinal
semptomlar
Organik hastaliklarin bulgu ve semptomlariyla iligkili olabilecek
anoreksi ve kilo kaybi gibi Ust gastrointestinal semptomlar
Yas > 45 olan hastalarda Ust gastrointestinal semptomlar

Disfaji veya odinofaji
Uygun tedaviye ragmen devam eden veya tekrarlayan 6zofagus reflu
semptomliari
Nedeni bilinmeyen devamli kusma
Diger hastaliklarin tedavisinin Ust gastrointestinal patolojik durumlarin
varhdi ile etkilendigi durumlarda (6rnegin; atriyal fibrilasyon nedeniyle
uzun donem antikoaguilan kullanimi veya artritli hastada uzun donem
nonsteroid antiinflamatuar ila¢g kullanimi planlanan hastada birlikte
gastrointestinal kanama veya Ulser hikayesi olmasi)
Radyolojik olarak saptanmis supheli neoplastik lezyonlarin, gastrik
veya Ozefagus Ulserlerinin ve Ust gastrointestinal yol striktir veya
obstruksiyonlarinin dogrulanmasi ve histolojik tanilari i¢in
Ust gastrointestinal kanama suiphesi
Demir eksikligi anemisi gibi durumlarda Ust GiS kaynakli bir durum
dUsundliyorsa
Doku veya sivi 6rnegdi alinmasi endikasyonu oldugu zaman
Portal hipertansiyondan slphelenilen hastalarda 6zofagus varislerini
saptamak igin

Kostik madde alimi sonrasi akut hasari degerlendirmek igin
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Terapotik
Ulser, timor veya vaskiler anormallikler gibi durumlara sekonder
gelisen Ust GIS kanamalarin tedavisi (elektrokoagiilasyon, heater
prob, lazer fotokoagulasyon, injeksiyon tedavisi)
Ozefagus varis tedavisi (band ligasyonu veya skleroterapi)
Yabanci cisimlerin ¢ikariimasi
Segcilmis polipoid lezyonlarin ¢ikarilmasi
Beslenme veya drenaj tlplu yerlestirimesi (peroral, perkitan
endoskopik gastrostomi, perkitan endoskopik jejunostomi)
Stenoz yapan lezyonlarin dilatasyonu (transendoskopik dilatasyon
balonlari, kilavuz aracil dilatasyon sistemleri)
Akalazya tedavisi (botulinum toksini, balon dilatasyonu)
Stenoz yapan neoplazilerin palyatif tedavisi (lazer, multipolar
elektrokoagulasyon, stent yerlestiriimesi)

Takip
Ailesel adenomatdz polipozis sendromlari, barrett 6zefagusu gibi

premalign durumlarin takibi

Ust GiS endoskopi kontrendikasyonlari (60):

Kesin kontrendikasyonlar

Kardiyovaskuler kollaps

Stabil olmayan hava yolu

Ciddi pulmoner veya norolojik durum bozuklugu
intestinal perforasyon

Peritonit

Servikal travma

Rolativ kontrendikasyonlar

Yeni gegirilmis GIS cerrahisi
Barsak obstruksiyonu
Koagulopati

Ciddi trombositopeni
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e Prematurite

e Yakin zamanda gida alimi

Ust GiS endoskopi komplikasyonlari:

Mukozal biyopsinin alindigi basit tanisal andoskopinin olduk¢a nadir
ciddi komplikasyonlari vardir. Terapotik endoskopinin riskleri yapilan isleme
gore degismektedir. Egitimli ve tecrubeli kisiler tarafindan yapilan girisimlerde
komplikasyon orani %1’in altindadir (61). islem sirasinda pulse oksimetre ile
bakilan oksijen saturasyonun %90’nin altina dusmesi gocuklarin yaklasik
%10'unda meydana gelmektedir (62). Nazal oksijen uygulanmasi
saturasyonu duzeltmektedir. Cocuklarda en sik perkitan gastrostomi,
O0zofageal dilatasyon, varis skleroterapisi ve yabanci cisim c¢ikariimasi
sirasinda gelismektedir. Major komplikasyonlar, barsak perforasyonu ve
hemorajidir. Minér komplikasyonlar, bulanti, gegici hipoksemi ve gegici
odinofajidir. Endoskopistin goris alani iyi degilse endoskopun kesinlikle
ilerletiimemesi riskleri en aza indirmek igin oldukga onemlidir. Fleischer ve
ark. (63) 3287 islemi igceren 1 vyillik prospektiv olarak toplanan verileri
raporlamiglar. Toplam komplikasyon orani %1.9 bulunmus, 2 hasta 6lmuas
(%0.06) ve 3 barsak perforasyonu (%0.09) meydana gelmis. Alti hastaya
(%0.18) cerrahi mudahale gerekmis ve 16 hastada (%0.49) kardiyopulmoner
problem yasanmis.

Rutin endoskopik biyopsilerden sonra ¢ocuklarda duodenal hematom
rapor edilmistir. Bu komplikasyon olduk¢a nadirdir ancak erigkinlere gore
cocuklarda daha sik gorilmektedir (64).

Endoskopi islemine bagh enfeksiyon hastanin kendi mikrobial
florasina bagli veya endoskopun diger hastalar tarafindan kontamine
edilmesine bagli olarak gelisebilir. Enfeksiyon etkeni olarak en sik saptanan
mikroorganizmalar Salmonella turleri, P.aeruginosa, Mycobacterium turleri ve
H.pylori’dir (65). Bu enfeksiydz komplikasyonlar kardiak riski olan hastalarda
gorulebilir. Riski olmayanlarda bakteryemi nadirdir bu nedenle sadece
secilmis hasta gruplarinda antibiyotik profilaksisi gerekmektedir (66).
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Yeni endoskopi teknikleri:

Kapsiil endoskopi:

Cocuklarda kapsul endoskopinin kullanimi 2003 yilinda FDA
tarafindan onaylandi. Cocuklarin da oldugu 500.000°’den fazla hasta Uzerinde
guvenle uygulanmigtir. Kapsulun bayuklugu 11-26 mm arasinda degismekte
ve agirhgi yakasik 4 grdir. Ust GiS'te 0,5 mm ve daha buiyiik lezyonlarin
tanimlanmasini saglamaktadir (66). Kapsul endoskopinin endikasyonlari
arasinda, supheli ince barsak hastaligi, karin agrisi, ¢olyak hastahgi
inflamatuar barsak hastaligi ve GiS'ten gizli kanama yer almaktadir. Ayrica,
Henoch-Schélein purpurasi ve graft-versus-host gibi spesifik hastaliklarin
tedavisi sirasinda GIS lezyonlarinin takibinde de kullanilabilir (67,68). Kapsiil
agizdan alinabilir veya endoskopik olarak da yerlestirilebilir ve hasta normal
gunlik hayatina devam edebilir. Kayit cihazi 8 saat sonra hastadan alinir ve
kaydettigi resimler incelenir. Kapsul barsak hareketleri ile asagiya dogru
ilerletilir ve genellikle 24 saat icinde atilir. Gebelik, gastrointestinal striktir
veya fistul ve implante kardiak pacemaker, defibrilatér veya vicuda
yerlestirilmis  herhangi bir medikal cihazin varhid bu islem igin
kontrendikasyon olusturmaktadir (66).

Kromoendoskopi:

Bu endoskopik teknikle islem sirasinda anormal gorulen mukozayi
boyayarak daha net gériilmesi saglanmaktadir. Ozel ara¢ gerece ihtiyag
yoktur. Boya ve puskurticu kateter kullaniimaktadir. Boyalar, Lugol
solUsyonu, toludine mavisi, matilen mavisi, kristal viole, indigo kirmizisi,
Congo kirmizisi ve fenol kirmizisidir. Bu endoskopi yéontemi, cocuklardaki
¢Olyak hastaliginda villoz atrofinin saptanmasinda, Ulseratif kolitin takibi
sirasinda displazinin erken donemde saptanmasinda, Barret 6zofagusun
gorulmesinde ve hiperplastik poliplerin adenomatoz poliplerden ayrilmasinda
oldukga yararhdir (69,70,71).

Dar-Bant araliginda goriintiileme (Narrow-Band Imaging, NBI):

Zenon bir lambadan alinan konvansiyonel beyaz 1sik 400-700 nm

dalga boyu araliginda, farkl dalga boyu ve farkli renklere sahip isinlarin bir
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bilesimidir ve beyaz 15131 olusturan temel renkler kirmizi, yesil ve mavidir.
Isigin  penetrasyon derinligi dalga boyunun genisligi ile orantihdir. Dar
araliklardaki dalga boyunda isik daha ylzeyel, genis dalga boyunda daha
derin penetrasyon gosterir. Boylece dlsuk dalga boyundaki 1sik mukozanin
yuzeyel tabakasinda daha iyi yansiyarak ve dagilarak epiteliyal yapidaki
kontrasti arttirir ve daha iyi mukozal goruntileme saglar. Mavi 1s1gin dalga
boyu dusuktlr, bu nedenle ylzeyel penetrasyon gdsterir, kirmizi isigin dalga
boyu yuksektir daha derin penetrasyon gdsterir (72). Dar bant araliginda
goruntuleme zenon bir lambanin online bir RGB (red, green, blue) filtresi
koyarak mukozaya 3 rengin dar bir dalga boyu araliginda (400-430 nm, 525-
555 nm) sirasiyla yansitilmasini ve bdylece ayri ayri elde edilen goéruntilerin
bir video iglemci tarafindan tek bir renkli gériintiye donusturtlmesi esasina
dayanir. Mavi 1sik hemoglobin tarafindan daha iyi absorbe edilir, boylece
kapillerlerin ve ylzeyel mukozadaki damarlanmanin da daha |iyi
goruntilenmesini saglar. NBI sisteminin ilk prototipi Olympus tarafindan
standart zenon lambali bir kaynaga RGB filtresi takilarak gelistirilmistir ve
genellikle buylaticu endoskopi ile birlikte kullaniimaktadir (72). NBI sistemi
gastrointestinal sistemde yuzeyel poliplerin, Barret 6zefagusun ve buyuticu
Ozellik ile birlikte pit-paternin incelenerek malignite stphesi olan dokunun
daha iyi tespitini hedeflemektedir. Ozellikle kromoendoskopi icin dnemli bir
alternatif olabilecegi dusuntlmektedir. NBl'in boya puskirtme, boyanin
irreguler dagihmi gibi dezavantajlari yoktur ve standart endoskopi ile NBI
arasinda islem sirasinda kolaylikla gegis yapilip dokunun orijinal gorantisu
yeniden degerlendirilebilmektedir. Su ana kadar yapilan birgok ¢alisma hem
st hem alt GiS’de NBI ile konvansiyonel sisteme gdre premalign ve malign
lezyonlarin normal mukozadan daha iyi ayirt edilebildigini ve hedefe yonelik
biyopsi alinmasini sagladigini gostermistir. Ancak genel olarak kullanim
alanlarini belirlemeye ve diger goruntuleme sistemleri ile farkini kiyaslamaya
yonelik caligmalar halen devam etmektedir (72,73,74).

Dar-Bant araliginda goéruntileme (DBG), nerdeyse her zaman
blayutict o6zelligi olan endoksoplarla kullaniimaktadir. Japonya’da yakin

zamanda yapilan bir ¢alismada H.pylorinin ve midede olusturdugu gastrik
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komplikasyonlarin blyutmeli DBG ile oldukga isabetli bir sekilde taninabildigi
gosterilmigtir (75). Alaboudy ve arkadasari (76) ise buyltme 6zelligi olmayan
DBG yodntemini kullanarak histopatoloji ile de korele ederek h.pylori

gastritinde 4 goruntu tipi saptamislardir (Sekil 6,7,8,9 ).

Sekil- 6: Antral mukozanin DBG goruntusu. Hafif H.pylori gastritinde, koni-
bigimli gastrik mukozada gukurlagsmalar (tip 1 mukozal degisklik).

Sekil-7: Orta H.pylori gastritinde, sulkuslarda belirginlesme ile birlikte
cobuksu sekilde mukozada gukurlagmalar (tip 2 mukozal degisiklik).
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Sekil- 8: Belirgin H.pylori gastritinde, buzlu cam gérinimu (tip 3 mukozal
degisiklik)

Sekil-9: Siddetli H.pylori gastritinde, mavimsi siniri olan kahverengimsi
lekeler (siyah oklar arasinda) (tip 4 mukozal degigsiklik)

Calismamizda endoskopik DBG yontemi kullanilarak, henlz kultar ve
patoloji sonuglanmadan erken dbénemde h.pylori gastritini isaret eden

bulgularin duyarlilik ve 6zgulligunun arastirilmasi amaglandi.
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GEREG VE YONTEM

Bu calisma Uludag Universitesi Tip Fakiltesi Etik Kurulunun 2008-
7/37 numarali olur kararindan sonra Helsinki Deklarasyonu Kurallarina uygun
olarak yapilmigtir.

Uludag Universitesi Tip Fakultesi, Cocuk Gastroenteroloji, Hepatoloji
ve Beslenme poliklinigine Ekim 2009-Mart 2011 tarihleri arasinda epigastrik
yanma-agri, gegirme, tekrarlayan karin agrisi, bulanti-kusma gibi dispeptik
yakinmalarla bagvuran hastalar ¢alismaya alindi.

Olgularin anamnez ve fizik muayene bulgulari kaydedildi. Laboratuar
incelemesi olarak hastalardan ELISA yoéntemi ile serum H.pylori IgG ve IgA
antikorlari, serum gastrin dizeyi c¢alisildi, Ure nefes testi yapildi. Ayni
hastalara Olympus Exera Pediatrik Video Endoskop ile Ust gastrointestinal
sistem endoskopisi yapildi. Endoskopi islemi sirasinda 6zofagus, mide
korpus, antrum, fundus ve duodenumdan fotograflar alindi. Iglemin
devaminda endoskopun Dar Band Goruntileme (DBG) o6zelligi ile mide
fundus, korpus ve antrumdan fotograflar alindi. Her hastanin mide
antrumundan 4 ve korpustan 2 adet biyopsi 6rnegi alindi. Antrumdan alinan
biyopsi orneklerinin ikisi patolojiye gonderildi, bir tanesi ile hizli Ureaz testi
(HUT) (CLO test) yapildi, biyopsi 6rneklerinden birinden h.pylori kiltiri
gonderildi ve mikroskopik baki icin mide mukozasi lam Uzerine yayilarak
direk baki ile incelendi. Genel olarak histopatolojik yontemle veya kulturle
h.pylori saptanan hastalar grup 1, saptanmayanlar ise grup 2 olarak iki gruba

ayrildi.
Diglama kriterleri:
1-Karin agrisina yol acgabilecek baska organik sebep saptanmasi

(idrar yolu enfeksiyonu, gaitada parazit, gastroenterit)
2-Son 1 ay icinde antibiyotik kullanimi
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3-Son bir ay iginde proton pompa inhibitorl veya H2 reseptdor blokoru

kullanimi.

istatistiksel Analiz

SPSS 16.0 for Windows istatistik programi kullanarak degiskenler
arasindaki iligskiler incelendi. Kategorik degisken sikliklari arasindaki farklar
chi-square testi ile arastirildi. Verilerin normal dagihm gosterip gostermedigi
Shapiro-Wilk testi ile incelendi. Surekli degiskenler icin iki grup arasindaki
fark student's t testi ile Kkarsilastirldi. ROC (Receiver operating
characteristics) analizi MedCalc versiyon 9.3.9.0 istatistik programi ile
yapildi. Anlamlilik dizeyi, a =0.05 (p<0.05) alindi.
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BULGULAR

Uludag Universitesi Cocuk Gastroenteroloji poliklinigine Ekim 2009-
Mart 2011 tarihleri arasinda epigastrik yanma-agri, gegirme, tekrarlayan
karin agrisi, bulanti-kusma gibi dispeptik yakinmalarla bagvuran 68 (%41,2)
erkek ve 97 (%58,8) kiz olmak Uzere 165 ¢ocuk hasta galismaya alindi.
Basvuru aninda hastalarin yas ortalamasi 11,88+4,55 idi. Olgularin 46
(%27,9)'s1 10 yas altinda ve 119 (%72,1)'u 10 yas ve Uzerinde idi.

Dispeptik yakinma olarak hastalarin %76,4 (n:126)'Unde epigastrik
agri, %9,1 (n:15)inde tekrarlayan kusma, %5,5 (n:9)inde bulanti, %3,6
(n:6)’'sinida kanh kusma, %2,4 (n:4)Unde yutma gugligl, %1,2 (n:2)’sinde
melena, %1,2 (n:2)'sinde gegirme ve %0,6 (n:1)’'sinda kronik ishal yakinmasi
vardi (Tablo-1).

Tablo-1: Hastalarin basvuru yakinmalari

Basvuru yakinmasi N %
Epigastrik yanma-agri 126 76,4
Tekrarlayan kusma 15 9,1
Bulant 9 5,5

Kanl kusma 6 3,6
Yutma gucglugu 4 2,4
Melena 2 1,2
Gegirme 2 1,2
Kronik ishal 1 0,6

Endoskopi 6ncesi hastalarin  %50,3 (n:83)linde H.pylori igG
antikorlari ve %14,5 (n:24)inde H.pylori igA antikorlari pozitif olarak saptandi.
On yas alti H.pylori igG antikor pozitifligi %39,1 iken 10 yas ve (zerinde
pozitiflik orani %54,6 olarak bulundu. Endoskopi éncesi, 6 yasindan blyuk,
46 hastaya ire nefes testi (UNT) yapilabildi ve bunlarin %52,1 (n:24)i
pozitifti.
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Hastalarin endoskopik muayenelerinde %61,2 (n:101)’'sinde gastrit,
%25,5 (n:42)'inde noduler gastrit, %10,3 (n:17)'Unde normal endoskopik

bulgular ve %3 (n:5)’Gnde mide Ulseri saptandi (Tablo- 2).

Tablo-2: Hastalarin endsokopik tanilari

Endoskopik tani N %
Gastrit 101 61,2
Noduler gastrit 42 25,5
Normal bulgular 17 10,3

Mide ulseri 5 3

Endoskopik biyopsi sonrasi, histopatolojik olarak, olgularin %45,5
(n:75)inde orta siddette kronik gastrit, %27,8 (n:46)unda normal
histopatolojik bulgular, %17,6 (n:29)’sinda hafif ve %9,1 (n:15)’'inde belirgin
kronik gastrit saptandi (Tablo- 3).

Tablo-3: Histopatolojik tanilar

Histopatoloji N %

Orta siddette kronik gastrit 75 45,5
Normal 46 27,8
Hafif kronik gastrit 29 17,6
Belirgin kronik gastrit 15 9,1
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Mide biyopsisi ornekleri ile yapilan hizli Ureaz testinde (CLO test)
olgularin %31,5 (n:52)inde pozitif sonu¢ elde edildi. Hastalarin %23,6
(n:39)’sinda histopatolojik olarak, %23,6 (n:39)’'sinda da direk lam Uzerine
yapilan yaymada h.pylori goruldu ve hastalarin %22,4 (n:37)'unde h.pylori
kalturinde mikroorganizma Uretildi (Tablo-4). Genel olarak histopatolojik
yontemle veya kulturle 56 (%33,9) hastada h.pylori saptandi (Grup 1), 109
(%66,1) hastada da ise h.pylori saptanmadi (Grup2).

Tablo-4: Mide biyopsisi 6rneklerinde h.pylori saptanma oranlari

H.pylori saptan hasta H.pylori saptanma
sayisi orani (%)
Hizli Ureaz testi 52 31,5
Patoloji 39 23,6
H.pylori yayma 39 23,6
H.pylori kaltur 37 22,4
Patoloji veya kultur 56 33,9

DBG ile elde edilen goruntilerin %5,5 (n:9)inde tip 1, %38,8
(n:64)inde tip 2 ve %12,1 (n:20)’'inde de tip 3 mukozal degisiklikler géruldi.
Tip 4 mukozal degisiklige rastlanmadi. Hastalarin %43,6 (n:72) ‘sinda DBG
ile herhangi bir mukozal degigiklik gorulmedi (Tablo-5).

Tablo-5: DBG ile saptanan mukozal degisiklikler

DBG N %
Mukozal degisiklik yok 72 43,6
Tip 1 9 55
Tip 2 64 38,8
Tip 3 20 12,1
Toplam 165 100
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Grup 1’de hastalarin ortalama yasi 13,00+£3,70; grup 2’de ortalama
yas ise 11,30+4,84 olarak bulundu (p=0,014). Grup 1’de 35 (%62,5) kiz, 21
(%37,5) erkek; grup 2’de 62 (%56,9) kiz ve 47 (%43,1) erkek vardi (p=0,59)
(Tablo-6)

Tablo-6: Gruplara gore hastalarin cinsiyet ve ortalama yaglari

Grup 1 Grup 2 p
Cinsiyet
Kiz [n(%)] 35 (62,5) 62 (56,9) 0,59
Erkek [n(%)] 21 (37,5) 47 (43,1)
Ortalama yastSD 13,00+3,70 11,30+4,84 0,014

Gruplara gore basvuru yakinmalari Tablo-7‘de gdsterilmistir. Her iki

grupta da en sik basvuru yakinmasi epigastrik yanma-agri idi. Epigastrik

yanma-agri yakinmasinin varligina gore her iki grup karsilastiniidiginda

istatistiksel fark saptanmadi (p>0,05)

Tablo-7: Gruplara gére basvuru yakinmalari.

Basvuru yakinmasi Grup 1[n(%)] | Grup 2 [n(%)] Toplam
Epigastrik yanma-agri 45 (80,4) 81 (74,3) 126
Tekrarlayan kusma 5(8,8) 10 (9,2) 15
Bulanti 2 (3,6) 7 (6,4) 9
Kanli kusma 1(1,8) 5 (4,6) 6
Yutma gucliagu 1(1,8) 3(2,8) 4
Melena 1(1,8) 1(0,9) 2
Gegirme 0 (0) 2(1,8) 2
Kronik ishal 1(1,8) 0 (0) 1
Toplam 56 (100) 109 (100) 165

Gruplara gore endoskpik tanilar Tablo-8'de gdsterilmistir. Grup 1’de

noduler gastrit ylzdesi anlamli oranda daha fazla saptandi, diger endoskopik

tanilar grup 2’de daha fazlaydi.
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Tablo-8: Gruplara gore endoskpik tanilar.

Endoskopik tani Grup 1 [n(%)] | Grup 2 [n(%)] p
Normal bulgular 0 (0) 17 (100) <0,001
Gastrit 27 (26,7) 74 (73,3) 0,022
Noduler gastrit 29 (69) 13 (31) <0,001
Mide Ulseri 0 (0) 5 (100) <0,001
Toplam 56 (33,9) 109 (66,1)

Gruplara gore h.pylori tanisinda kullanilan testlerin sonuglari Tablo-

9‘da gosterilmistir. HUT ve UNT pozitifligi grup 1’de anlamli olarak daha fazla

bulundu.

Tablo-9: Gruplara goére h.pylori tanisinda kullanilan testlerin sonuglari.

Tani testi Grup 1[n(%)] | Grup 2 [n(%)] p
Hizli Ureaz testi
52 (92,9 0 (0
Pozitif ( ) ©
<0,001
Negatif 4(7,1) 109 (100)
Ure nefes testi
21(95,5 3(12,5
Pozitif ( ) ( )
<0,001
Negatif 1(4,5) 21 (87,5)

HUT ve UNT’lerinin duyarlilik ve 6zgullikleri Tablo-10‘da, ROC
egirleri sekil 10 ve 11‘de gdsterilmistir. HUT’nin duyarliligi %92,86 (%95 ClI
82,7 - 98,0), 6zgllligl %100 (%95 CI 96,6 - 100); UNT’nin duyarliigi %95,45
(%95 CI 77,1 - 99,2), 6zgulligu %87,5 (%95 Cl 67,6 - 97,2) olarak bulundu.
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Tablo-10: HUT ve UNT lerinin duyarlilik ve 6zgulliikleri

Tani testi Duyarhlik Ozgiilliik AUC p
HUT %92,86 %100 0,96 0,0001
UNT %95,45 %87,50 0,91 0,0001
AUC: Area under the ROC curve (ROC egirisi altinda kalan alan)
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Sekil-10: HUT (CLOtest) icin yapilan ROC egrisi

100-Specificity
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Sekil-11: UNT igin yapilan ROC egrisi

DBG ile saptanan mukozal degisiklikler grup 1’de anlamli olarak dafa
fazla bulundu. H.pylori pozitif olan hastalarin %92,9 (n:52)'sinde DBG’su
pozitif iken h.pylori negatif olan hastalarda %37,6 (n:41) oraninda pozitif
saptandi (p<0,0001) (Tablo-11).

Tablo-11: DBG ile h.pylori gastritinin saptanma oranlari.

DBG negatif (n/%) DBG pozitif (n/%) p
H.pylori negatif 68/62,4 41 /37,6 <0,0001
H.pylori pozitif 4171 52/92,9

DBG ile elde edilen goruntulerdeki mukozal degisikliklerin h.pylori
varligini gostermedeki duyarlihgi %92,86 (%95 guven araligi 82,7-98),
0zgulligu %62,39 (%95 guven araligi 52,6-71,5) olarak saptandi.

30




DBG

100

80

60

40

20

40
100-Specificity

Sekil- 12: DBG igin yapilan ROC egrisi

Hizli

Ureaz testi,

UNT

60

100

ile DBG’nin duyarlihk ve o&zgulltkleri

karsilastirildiginda h.pylori gastritini géstermede HUT ve UNT’nin DBG’siine

goOre anlamli olarak daha spesifik oldugu saptandi (Tablo-12, sekil 13).

Tablo-12: Hizli Ureaz testi, UNT ile DBG'nin karsilastirmali duyarllik ve

dzgulliikleri.

DBG HUT UNT
Duyarlihk %92,86 %92,86 %95,45
Ozgiilliik %62,39% %100* %87,50
AUC 0,77 0,96 0,91
*p<0,001 +p=0,009
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Sekil-13: CLOtest, DBG ve UNT nin karsilastirmali ROC egrileri

Histopatolojik olarak gosterilmis olan gastritteki inflamasyonun siddeti

ile DBG goruntlsu arasinda anlamli iligki saptandi (p<0,0001 ve r=0,59).
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TARTISMA VE SONUG

Helicobacter pylori, ilk olarak 1892 yilinda italyan bir patolog olan
Guilio Bizzozero tarafindan midede asidik ortamda yasayabilen bir bakteri
olarak tanimlanmasina ragmen, gastrit ve doudenal Ulserin patogenezindeki
roli 1982 yilinda Avustralya’da Barry Marshal ve Robin Warren tarafindan
kesfedilmis ve bakteri kultlrde izole edilebilmistir (6,7).

H.pylori enfeksiyonu, tim dinyada en sik gorilen enfeksiyonlardan
biridir ve dinya nufusunun yaklasik yarisi bu mikroorganizmayi tasimaktadir.
Genel gorus bu enfeksiyonun ¢ocukluk déneminde kazanildigi yénundedir.
Cocukluk déneminde kazanilan bu enfeksiyona bagli komplikasyonlar ileri
yaslarda ortaya cikmaktadir. Semptomatik c¢ocuk hastalarda h.pylori
enfeksiyonu tanisinin dogru konulmasi ve tedavisinin yapilmasi, bu agidan
onem tasimaktadir.

Gorilme  sikhd@r  dinyanin  degisik  bdlgelerinde  farkhliklar
gOstermektedir (86). Cocuklarda da h.pylori seroprevalansi llkeden Ulkeye
ve gelismislik duzeyine gore farkliklar gostermktedir. Gelismis ulkelerde ve
Avrupa calismalarinda seroprevalans %7-33 arasinda, Guney Amerika'da
%48-78 ve Asya calismalarinda %37,5-66 arasinda degismeketedir (18-21).
Ulkemizde ise h.pylori epidemiyolojisi ile ilgili yapilan g¢alismalarda,
seroprevalans oranlarinin %46-78 arasinda degistigi bildirilmistir (13-17).
Calismamizda da, literatiire uygun olarak, 10 yas alti H.pylori igG antikor
pozitifligi %39,1 iken 10 yas ve Uzerinde pozitiflik orani %54,6 olarak
bulundu.

Cinsiyet ile h.pylori enfeksiyonu arasindaki iliskiyi acgiklamak igin
yapilan ¢alismalarda celigkili sonuglar vardir. Naja ve ark. (80) 1306 eriskin
ile yaptid1 bir calismada h.pylori enfeksiyonunun erkeklerde anlamli oranda
daha fazla goéruldiagunit saptamiglar. Japonya’da 392 cocuk ile yapilan bir
calismada h.pylori enfeksiyonunun her iki cinsiyette de benzer oranda oldugu
saptanmis (81). Asemptomatik ¢ocuklarla yapilan bagska bir ¢alismada da

h.pylori seroprevalansinin cinsiyete gore degismedigi gosterilmistir (82).
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Ulkemizde de yapilan ¢alismalarda h.pylori enfeksiyonu agisindan cinsiyetler
arasinda fark saptanmamistir (12,14,15,17,83). Calismamizda kizlarda
h.pylori pozitifligi daha fazla saptanmasina ragmen h.pylori negatif olan gruba
gore istatistiksel fark yoktu.

H.pylori enfeksiyonu esas olarak ¢ocukluk ¢aginda kazaniimakta ve
tedavi edilmedigi taktirde Omur boyu surmektedir. Altuglu ve ark. (17)
serolojik olarak 228 gocugu taramiglar ve %53 ¢ocukta h.pylori IgG antikorlari
pozitif saptanmis. Benzer sekilde seroprevalansin yasla arttigi gértlmuastur.
Israil’de yapilan bir calismada enfeksiyonun ortalama kazanilma yasi 14 ay
olarak bulunmus (84). Tkachenko ve ark. (23) yaptid1 baska bir calismada,
son yillarda h.pylori seroprevalansinin azaldigini ancak yas ile pirlikte
gOrilme oraninin arttigini bildirmiglerdir. Calismamizda da literattirle uyumlu
olarak yasin artmasiyla birlikte h.pylori seroprevalansinin arttigi gérulda.

H.pylori enfeksiyonu semptomatik veya asemptomatik olabilmektedir.
Semptomatik olgularda en o6nemli semptom karin agrisidir. Yapilan
calismalarda tekrarlayan karin agrisi h.pylori pozitif ¢ocuklarda en sik
yakinma olmasina ragmen karin agrisi ile h.pylori gorilme sikli§i arasinda
kesin bir iligki oldugu gosterilememigstir (28,29). Gijsbers ve ark. (79),
tekrarlayan karin agrisi olan 220 ¢gocugun sadece %11’inde h.pylori pozitifligi
saptamiglardir. Bode ve ark. (85), 1143 cocugu iceren populasyon bazli
calismalarinda, h.pylori ile enfekte olmayan c¢ocuklarda karin agrisinin,
olanlara gére daha fazla oldugunu bildirmislerdir. Buna karsin italya’da
yapilan ¢cok merkezli bir galismada, cocuklardaki h.pylori enfeksiyonunun,
ulserin eglik etmedigi dispepsi ve siddetli epigastrik agri ile anlamli olarak
iligkili oldugu saptanmistir (77). Yang ve ark. (78) yaptigi vaka kontrolli bir
calismada, saglikh c¢ocuklardan olusan kontrol grubuna gore, tekrarlayan
karin agrih ¢ocuklarda anlamli oranda daha fazla h.pylori pozitifligi
saptamiglardir. Bizim c¢alismamizda, h.pylori saptanan hastalarda en sik
yakinma epigastrik yanma-agri olarak bulundu, ancak h.pylori negatif olan
gruba gore istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.

Yapilan c¢alismalarda, endoskopik olarak nodller gastrit

goérunimuntn  h.pylori enfeksiyonu ve mikroorganizmanin  mukozal
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yogunlugu ile ilsikili oldugu gosterilmigtir (7,88,89,90,91). Kamada ve ark.
(92), 29 yasindan genc¢ erigkin hastalarla yaptiklari bir ¢alismada h.pylori
pozitif olanlarda, endoskopik olarak en sik goérilen lezyonun mukozal atrofi,
ikinci siklikta ise mukozal nodularite oldugunu géstermislerdir. Koh ve ark.
(93), cocuk ve geng erigkinlerle yaptiklari farkh bir ¢galismada da, h.pylori
saptanan hastalarda en sik endoskopik gorunumun mukozal nodularite
oldugunu bildirmisler. H.pylorinin mide mukozasinda yogunlugu az
oldugunda mukozal nodularitenin daha fazla goéruldigunu gdstermislerdir.
Tunus’ta dispeptik yakinmasi olan 345 cocukla yapilan bir calismada
histopatolojik olarak h.pylori saptanan hastalarda endoskopik olarak anlamli
oranda daha fazla mukozal atrofi ve nodularite goruldtugu bildirilmistir (94).
Ulkemizde, Tutar ve ark. (87), 2 yasindan kiiclk, histopatolojik olarak h.pilori
saptanmis cocuklardaki endoskopik goruntileri incelediklerinde, h.pylori
saptanmayan hastalara gore noduler gastritin daha yuksek oranda oldugunu
gOstermigler, ancak anlamli istatistiksel bir fark saptamamislardir.
Calismamizda da literatire uygun olarak, h.pylori pozitif grupta, noduler
gastrit anlamli olarak daha fazla saptandi.

H.pylori infeksiyonlarinda tani klinik bulgular, klinik materyalde
mikroorganizmanin kendisinin, genomuna ait spesifik dizilerinin, antijenlerinin
veya antijenlerine karsl konakta gelisen antikor cevabinin gosterildigi
mikrobiyolojik ydntemler ve histopatolojik incelemelerle konur (36). Tani igin
kullanilan testler, noninvaziv ve invaziv testler olmak Uzere iki grupta
toplanabilir.

Noninvazif bir test olarak ure nefes testi, h.pylori enfeskiyonun
tanisinda kullanilabildigi gibi, eradikasyon tedavisinin takibi amaciyla da
kullaniimaktadir (95). Ure nefes testi mide mukozasini genel olarak
degerlendirmede oldukga faydaldir. H.pylorinin mide mukozasini yamal
tarzda tutma ve farkli bdlgelerinde farkli mikroorganizma yogunlugu olmasi
nedeniyle, Ure nefes testinin invazif tani testlerine gére bu agidan bir
ustinligld oldugu kabul edilebilir. Riepl ve ark. (96) eriskin hastalarla yaptigi
bir calismada, ure nefes testinin sensitivitesi %92, spesifitesi de %94 olarak

saptanmistir. Delvin ve ark. (97) ortalama yaslari 12,4+3,8 yil olan 79 ¢ocukla
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yaptiklari bir galismada ure nefes testinin sensitivitesini %100, spesifitesini
%97 olarak bulmuslardir. Fransa’da, 2005 yilinda, h.pylori gastritinin
tanisinda kullanilan non-invaziv testlerin karsilastirildigi, ortalama yaslari
9,943,7 olan 316 cocukla yapilan ¢ok merkezli bir galismada, sensitivite
%96.2, sensitivite %97.3 olarak bulunmustur (98). Japonya’da, 2002 yilinda
¢cok merkezli olarak yapilan bir galismada, 5 yas ve alti, 6-10 yas ve 11 yas
ve uzeri olmak Uzere 3 yas grubunda Ure nefes testinin sensitivite ve
spesifitesi degerlendiriimis. TUm yas gruplarinda benzer sonuglar elde
edilmis ve genel olarak sensitivite %97.8, spesifite %98.5 olarak saptanmistir
(99). Calismamizda Ure nefes testinin duyarlihdi literatire uygun olarak %
95.45 bulundu, spesifitesi ise %87.5 olarak saptandi. Spesifitedeki bu
duguklik vyalanci pozitiflik oraninin ylksek olmasindan yada h.pylori
enfeksiyonunun mide mukozasinda yamali tutulum yapmasi nedeniyle
biyopsi orneklerinde gosterilememesi veya kuilturde dretilememesinden
kaynaklanabilir. Yalanci pozitiflige yol agan durumlardan biri orofarenkste Ure
hidrolizi nedeniyle erken toplanan nefes o&rneklerinde, h.pylori gastriti
olmaksizin, testing pozitif gikmasidir. Bagka bir enfeksiyondan dolayi son 1
ay iginde antibiyotik veya mide asidi baskilanmasina yol agan ilaglarin
kullanimi olan hastalarda test sonuglari yanhs c¢ikabilir. Ailelerin, testi yapan
personele aldigi tedaviler konusunda, cesitli nedenlerle, bilgi vermemis
olabilecegi dugunuldu.

H.pylori enfeksiyonu tanisinda kullanilan invazif testlerden biri hizl
ureaz testidir. Endoskopiden kisa bir sire sonra hizli sonu¢ vermesi
nedeniyle h.pylori enfeksiyonu tanisinda oldukga faydali bir testtir. italya’da,
ortalama yagsi 10.4+£3.0 olan, 530 hasta ¢ocuk ve 1060 kontrol ile yapilan bir
calismada hizli Ureaz testinin sensitivitesi %84.6, spesifitesi %100 olarak
bulunmustur (100). Tseng ve ark. (101), CLOtesti de igceren 3 farkh hizli
ureaz testini karsilagtirdiklari bir galismada, testlerin sensitivitesinin %86.2-
93 arasinda degistigi, her Ug¢ testte de spesifiteyi %100 olarak saptamiglardir.
Vinette ve ark. (102), cocuk hastalarla yaptiklari bir g¢alismada, mide
mukozasinda PCR ydntemi ile h.pylori arastiriimasi ve hizli Ureaz testini

karsilastirmiglar. PCR tetkikini sensitivtesi %100, spesifitesi %94.6; hizh
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Ureaz testinin sensitivtesi %100, spesifitesi %98.9 olarak bulunmus ve
aralarinda istatistiksel fark saptanmamistir. Calismamizda da literatlre uygun
olarak hizli Ureaz testi (CLOtest) sensitivitesini %92.86, spesifitesini %100
olarak saptadik.

GuUnumuzde, h.pylori gastritini endoskopik DBG ile hizli bir sekilde
tanimlama konusunda yapilan birgok c¢alisma vardir. Bu c¢alismalarin
neredeyse tamami buyutme 0zelligi ve dar bant goruntlileme ozelligi olan
endoskoplarla yapilmis ve h.pylori gastritini tanimlamada oldukca sensitif ve
spesifik bulunmuslardir (75,103,104,105). ilk olarak Alaboudy ve ark. (76),
erigskin hastalarda blyutme 6zelligi olmayan konvansiyonel DBG yontemi ile
h.pylori gastritinde goruntu tipleri tanimlamiglar, bu gorintulerle histopatolojik
gastrit siddeti arasinda da iliski saptamiglardir. Biz de c¢alismamizda
Alaboudy ve arkadasarinin, h.pylori gastritinde tanimladiklar goérunta
tiplerinin, h.pylori gastritini géstermedeki sensitivitesini %92.86, spesifitesini
ise %62.39 olarak bulduk. Sensitivite agisindan bakildiginda hizli Greaz testi
ve ure nefes testine benzer sonuglar elde edilmesine ragmen, DBG ydntemi
ile h.pylori gastritini tanimlama spesifitesi anlamli olarak diger iki testten daha
dusuk saptandi. Spesifitedeki bu dusuklik, yanlis pozitifligin fazla
olmasindan kaynaklanmaktadir, bu da h.pylorinin yol agmadidi gastrit
tirlerinde de benzer goéruntilerin elde edilebilecedini géstermektedir. Bu
nedenle buyutme Ozelligi olmayan DBG yontemi ile h.pylori gastritinden
suphelenilebilir ancak dogrulamak icin yine de hizli Ureaz testi, histopatoloji
ve h.pylori kiltlra kullaniimalidir.

Calismamiz, ¢cocuklarda h.pylori gastritini, endoskopik konvansiyonel
DBG yodntemiyle saptamadaki rollinl, sensitivite ve spesifitesini gosteren ilk
calismadir. Spesifitesinin dusuk bulunmasina ragmen konvansiyonel Dar
Bant Goruntuleme ile h.pylori gastritini isaret eden mukozal degisikliklerin
saptanmasi, histoloji ve kultur igin alincak biyopsi materyalinin dogru yerden
alinmasi konusunda oldukgca faydali olacagi kanaatindeyiz. Ayni zamanda
hizli Greaz testi yapilamadigi durumlarda, diger endoskopik bulgularla birlikte
degerlendirilerek, histopatoloji ve kultir sonucu beklenmeden h.pylori

eradikasyon tedavisinin erken baslanmasi bakimindan da faydali olacaktir.
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