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1. GIRIS VE AMAC

Dispepsi, iist karin odakli agr1 ya da rahatsizlik hissi olarak tanimlanmaktadir .
Tim iilkelerde goriilme orami yiiksek olup bati toplumunda yetiskinlerin %50’°sine
yakininda goriilmektedir . Dispepsili hastalarin biiyiik cogunlugunda semptomlara yol
acabilecek peptik iilser, gastrodzefageal reflii hastalizi (GORH), maligniteler gibi
organik bir sebep bulunamaz.

Dispepsi etiyopatogenezinde One siiriilen bir¢ok mekanizma olup hangisinin
daha etkili oldugu tartismalidir. Cevresel faktorler (diyet, sigara, alkol, cay, kahve,
NSAII vb.), gastrik asit sekresyonu, gastrointestinal asir1 duyarlilik, gastroduodenal
motilite bozuklugu, H. pylori, gecirilmis enfeksiyonlar, duodenal enflamasyon,
otonomik disfonksiyon, hormonal degisiklikler, genetik yatkinlik ve psikososyal
faktorler one siiriilen baslica mekanizmalar olup hangisinin daha etkin rol oynadigi
bilinmemektedir.

Bu caligmada Inonii Universitesi T.O.T.M Gastroenteroloji poliklinigine
basvuran dispeptik semptomlar1 olan ve Helikobakter Pylori pozitif saptanan hastalarda
Helikobakter Pylori eradikasyonun dispeptik semptomlar {izerine etkilerinin

arastirilmasi amaglanmustir.



2. GENEL BIiLGIiLER

DISPEPSI :

Dispepsi Grekce kokenli olup; dys: zor, zorluk, kotlii anlamma; pepsis ise
pisirmek sindirmek anlamina gelmektedir (1, 2). Dispepsi, kelime anlami olarak
sindirim gii¢liiglinii ifade etmekle birlikte, epigastrik bélgede olan farkli semptomlari
bir baslik altinda incelemek i¢in hekimler tarafindan kullanilan bir terimdir. Dispepsi bir
hastalikk olmaktan ¢ok semptom ya da semptomlar kompleksi olarak karsimiza
cikmaktadir. Hasta tarafindan tanmimlanmasi zor oldugu gibi hekim tarafindan da
anlasilmas1 gii¢ bir saglik sorunudur. Hastalarin tanimladigi ve epigastrik bolgeye
yerlesik bu yakinmalar arasinda agri, yanma, siskinlik, hazimsizlik, gegirme ve bulanti
gibi semptomlar yer alir. Dispepsinin son tanimu {ist karia odakli agr1 ya da rahatsizlik
hissi olarak yapilmistir (3).

Dispepsi daha dnce de belrtildigi gibi epigastrik agri, epigastrik rahatsizlik hissi,
epigastrik yanma, epigastrik dolgunluk, agirlik hissi, siskinlik, ¢cabuk doyma, epigastrik
huzursuzluk-sikinti, bulanti-kusma, gegirme, flatulans ve bazen agizda kotii tat gibi {ist
gastrointestinal sisteme ait olarak kabul edilebilecek semptomlar1 icermektedir (4, 5).
Dispepsideki semptomlar ( agri, siskinlik,yanma ve huzursuzluk ) epigastrium
bolgesinde goriilmektedir. Sag ve sol hipokondriyumdaki agri (yada huzursuzluk)
dispepsi tanimina girmemektedir (6). Dispepside yukarida bildirilen semptomlardan bir
veya birden fazlasi mevcut olabilir. Semptomlar yemek ile iliskili olabilecegi gibi
iligkisiz de olabilmektedir. Bu semptomlar modern tibbin olanaklar1 ile ortaya
konulabilen spesifik lezyonlardan ileri geliyorsa buna organik dispepsi, sorumlu olarak
fokal veya sistemik bir hastalik bulunamamis ve etiyolojisi karanlikta kalmig ise

fonksiyonel dispepsi olarak kabul edilir (3).



Dispeptik semptomlar devamli veya tekrarlayict Ozellikte olabilir, yakinda
baslamig olabilecegi gibi aylar ya da yillardan beri de mevcut olabilir. Bu nedenle
semptomlarin siiresi, dispepsi taniminda temel bir unsur degildir (1,3) . Ancak
calismalarda hasta guruplarindaki tiirdesligi saglanabilmesi i¢in belirli bir siire tercih
edilebilir (6). Retrosternal agr1 (kalp dis1 gogiis agrisi) dispepsi tanimi diginda
tutulmalidir. Retrosternal yanma GORH’nin semptomudur. Tiim bu nedenlerle

retrosternal agr1 ya da yanma dispepsi semptomu degildir (1, 3).

Epidemiyoloji:

Dispepsi toplumlarin en 6nemli saglik sorunlarmmdan biridir. Tiim iilkelerde
goriilme oranmi yiiksektir. Genel popiilasyonda yapilan anketlere dayali prevalans
calismalarinda toplumun yaklasik 1/3’{iniin her yil kronik veya tekrarlayici epigastrik ya
da karin agris1 veya rahatsizlik sorununu yasadigi ortaya c¢ikmaktadir. Bu kadar sik
rastlanan bir hastaligin tedavi maliyeti de oldukca yiiksek olmaktadir. Amerika Birlesik
Devletleri’ de dispepsi i¢in yazilan ialglarin tutari, yilda 1.3 milyar dolar1 gegmektedir
(7).

Birinci basamak saglik kuruluslarma ve gastroenteroloji polikliniklerine bagvuru
nedenlerinin 6nemli bir kismini dispepsi olusturmaktadir (8). Genel hekimlik pratiginde
goriilen olgularin %5°1 dispepsi nedeni ile bagvurmaktadir (1, 7, 9). Buna karsilik
gastroenteroloji polikliniklerine basvurularm %40-60’1 dispepsi nedeniyledir (7, 9).
Toplumda dispepsi insidanst ise %1 kadardir. Yani her yil toplumun %1°1 ilk kez
dispepsi semptomlar1 ile tanigsmaktadir. Dispeptik popiilasyonda %1 oraninda da
semptom kayb1 goriilmekte, boylece prevalans sabit kalmaktadir (10).

Degisik toplumlarda dispepsi prevalansmnin % 25-50 arasinda degistigi
bulunmustur (3, 11). Dispepsi prevalansi Ingiltere’de % 26-41 (12, 13), ABD’de % 26
(14), diger bat1 iilkelerindeyse % 25-40’tir (15). Ulkemizde 3543 olguda yapilan anket
calismasinda olgularin %30,8’inde dispepsi semptomlar1 saptanmis ve 6 aylik dispepsi
prevalanst %62,2 bulunmustur (16). Turkiye’de en son yapilan epidemiyolojik bir
calismada dispepsi prevalansi %39 olarak bildirilmistir (17).

Dispepsili olgularin ¢ogu sikayeti nedeniyle doktora bagvurmamaktadir. Tiim
olgularm sadece % 10-25’1 doktora gitmekte digerleri ise kendi kendilerini tedavi

etmektedirler (13, 18, 19).



Organik Dispepsi :

Yapilan tetkikler sonunda organik lokal veya sistemik bir hastaligin varligi
ortaya konmus ise organik dispepsi olarak degerlendirilir. Dispepsili hastalarin yaklasik
yarisinda organik sebepler bulunur (20). Ayrica metabolik hastaliklarin, baz1 ilaglarin ve
toksik maddelerin neden oldugu olgular da bu grupta ele alinir. Organik dispepsiye yol

acan ve giinliik pratikte sik karsilasilan hastaliklar kisaca Tablo 1°de 6zetlenmistir.

Tablo 1: Dispepsi ile birlikte olabilen organik hastaliklar (75)

Gastrointestinal Sistem HastalhKklar: Metabolik Hastaliklar
e Mide iilseri (MU)- Duodenal iilser (DU) * Diabetes Mellitus
¢ GORH ¢ Hiper-hipotiroidi
e Safra yollan ve pankreatik hastaliklan * Hiperparatiroidi
e Mide. pankreas ya da kolon kanseri o Kronik bobrek yvetmezligi
e Malabsorbsiyon sendromlar Digerleri
e Midenin infiltratif hastaliklart ¢ Iskemik kalp hastalig

e Barsak anjinasi Kollajen doku kastaliklar:
ilaclar e Karm ici maligniteler

e Nonsteroidal anti-inflamatuvar ilaclar (NSAII). aspirin o Ailevi Akdeniz atesi

e Oral antibiyotikler ® C; esteraz eksikligi
e Teofilin, demir. digital preparatlart
¢ Alendronat. orlistat, akarboz

Fonksiyonel Dispepsi :

Gastroduodenal bdlgeden kaynaklandigi diisiiniilen, herhangi organik, sistemik
ya da metabolik bir nedene bagli olmayan ve karin iist bolgesine ait semptomlarin
varlig1 ile tanimlanan klinik bir sendromdur (21). Dispepsili hastalar arastirilip sik
rastlanabilen peptik iilser, GORH ve malignite gibi organik hastaliklarin olmadig
goriildiiginde bu duruma non-iilser dispepsi ya da fonksiyonel dispepsi denilmektedir
(3). Dispepsili hastalarm % 66’sm1  (%27-83) fonksiyonel dispepsi olgulari
olusturmaktadir (22). Goriildiigii gibi fonksiyonel dispepsi bir diglama tanisidir (8) .

Ulkemizde yapilan bir ¢alismada yas ortalamas: 38,4+12,8 olan, dispeptik
semptomlarla basvuran 98 olgunun endoskopik muayenesinde %32,6 gastrit, %23,4
duodenal iilser, %2 gastrik tlser ve %41,8’inde normal bulgular saptanmistir (23).

Cesitli yazarlar tarafindan farkli tanimlamalar yapilmis olmasina ragmen en son
2006 yilinda yapilan Roma III toplantisinda fonksiyonel dispepsinin tani kriterleri Tablo
2’de belirtilen sekilde tanimlanmistir (25).



Tablo 2. Fonksiyonel Dispepside tani kriterleri (Roma III) (25)

1. Asagdaki knterlerden birinin veya daha fazlasmmn, tamdan en az 6 ay dnce baslamus
ve son 3 aydir devam ediyor olmast gereklidir.
» Rahatsiz edici postprandiyal dolgunluk
* Erken doyma
» Epigastnk agn
» Epigastnk yanma
2. Bu semptomlan agiklayabilecek yapisal bir hastalik kanitunin iist GIS endoskopisi
dahil yapilan tetkiklerde olmamasi gereklidir.

Fonksiyonel gastrointestinal hastaliklarda semptomlarin ¢ok heterojen olmasi
nedeniyle bu hastaliklarin siniflamasmin yapilmas: oldukc¢a giictiir. Yaklasik 30 yildir
bu hastaliklar icin tani kriterleri gelistirilmeye c¢alisilmaktadir. Giliniimiizde bu
hastaliklar, sonuncusu 2006’da yayimlanan Roma III tani kriterlerine (20) gore
tanimlanmaktadir. Roma I ve Roma II kriterlerinde dispepsi list abdomene lokalize agr1
veya rahatsizlik hissi olarak tanimlanmistir ve reflii semptomlar1 dispepsi tanimindan
dislanmistir (24). Literatiirde yeni kanitlarin ortaya c¢ikmasi bu kriterlerin de
giincellenmesini gerekli kilmistir. Roma III panelinde fonksiyonel dispepsi taniminda
siire ve kriterler ile ilgili degisiklikler yapilmistir. Tan1 i¢in semptomlarin en az 6 ay
once baglamis ve son 3 aydir aktif olmasi1 onerilmistir. Tan1 kriterleri degistirilen FD’nin
alt grup tanimlar1 da degistirilmistir. Yeni tanimlanan FD alt gruplari; postprandiyal
distres (sikinti) sendromu (PDS) ve epigastrik agri sendromu (EAS)’dur. Bu yeni
gruplar Roma 1II kriterlerinde bulunan ‘dismotilite benzeri dispepsi’ ve ‘lilser benzeri
dispepsi’ grubuna benzerdirler. Ancak yeni tanimlamada daha cok fizyolojik olarak
desteklenen semptom ozellikleri dikkate alinmistir (25). Yeni tanimlanan bu gruplarin
onemleri arastirilmaktadir. Alt gruplarin her biri icin de tani kriterleri Tablo 3’te

gosterilmistir (26).



Tablo 3: Fonksiyonel Dispepsi alt gruplari icin tan1 kriterleri (Roma III) (26).

1. Postprandiyal Distres (sitkintr) sendromu: Asagidakilerden biri va da daha fazlasini icermelidir.
e Haftada en az birkac kez. normal &lgiilerde bir 6Ziin sonras: rahatsiz edici dolgunluk
olmasi.
e Haftada en az birkac kez. alisilagelmis bir 6&iinden sonra erken doyma olmasi.
Destekleyici kriterler: i. Ust karmnda siskinlik veya yemek sonrast bulant1 veya
asirt gegirme olabilir.
ii. Epigastrik agr sendromu eslik edebilir.

[

Epigastik Agn Sendromu: Asafidakilerden hepsini icermelidir.
e Haftada en az bir kere, epigastriyviunda. en az orta siddette agr1 va da yanma olmasi,
e  Afnmmn aralikh olmasi,
e Kann ya da gégiisde baska bir bdlgede olmamasi ve yayilmamast,
e Diskilama ya da gaz ¢ikarma ile hafiflememesi,
e Safra kesesi ve Oddi sfinkteri bozukluklar kriterlerini karsilamamasi.
Destekleyici kriterler: 1. Agrn. yanma seklinde olabilir ancak retrosternal
komponenti olmamali.
ii. Agn cogunlukla 6&iin almdiktan sonra uyarilabilir
ya da azalabilir fakat acken de ortaya cikabilir.
iii. Postprandiyal distres sendromu eslik edebilir.

Her iki alt grup icin de siralanan kriterlerin tamidan en az 6 ay 6nce baslanus ve son 3 aydur devam
ediyor olmas: gereklidir. Destekleyici kriterlerin olmas ise sart degildir.

Baz1 gastrointestinal hastaliklarin FD’ye eslik edebilecegi bildirilmistir.
Popiilasyon baz almarak yapilan genis katilimli ¢alismalarda IBS semptomu olanlarin
yaklagik 1/3 — 2/3’tinde FD semptomlarinin da oldugu gosterilmistir (14). Epigastrik
agr1 veya postprandiyal sikint1 hissi diskilama ile gecerse bunu IBS olarak tanimlamak
gerekir. Sayet epigastrik agr1 veya postprandiyal sikinti hissi digkilamakla ilgili degilse
ve digkilama paterni ile birlikte epigastrik agr1 ya da sikinti hissi varsa fonksiyonel
dispepsi ve IBS’nin birlikte olduguna karar verilir. Semptomlarin drtiismesi ve olasi
patofizyolojik mekanizmalarin benzerligi, bu iki durumun GiS’e ait bir bozuklugun
farkli sunumlar1 olabileceklerini diisiindiirmektedir (14). Yine toplumda sik goriilen
eroziv olmayan reflii hastaliginin da FD’ye benzer sekilde rahatsiz edici dolgunluk veya
epigastrik agr1 sikayetlerine neden olabilecegi, bu iki durumun siklikla birliktelik
goriilebilecegi belirtilmektedir (27). Tami kriterlerinde kullanilan semptomlar ve

tanimlar1 Tablo 4’ de gdsterilmistir (21).



Tablo 4 : Dispeptik semptomlar ve tanimlar1 (21)

| &

Semptom

Tanim

Epigastrik agn

Epigastrik yanma

Postprandial dolgunluk

Erken doyma

Epigastrium wmnblikus ile sternumun alt ueu arasinda ve her
k1 nudklavikuler hattin ortasindaki alandir. Agr subjektif
bir rahatsizlik lussidir. Bazi hastalar midesi kemuriliyor
hissedebilir. Hasta tarafindan agn olarak tammlanmayan
diger semptomlar da son derece rahatsiz edici olabilir.
Epigastrinm umblikus ile stermumun alt uen arasinda ve her
ik1 nudklavikiiler hattin ortasindak: alandir. Yanma rahatsiz
edici siibjektif bir sicaklik hissidir.

Midede yemekler uzun siire kaliyor gibi rahasizlik verici bir
hastar.

Yemege basladiktan hemen sonra. venilen miktarla iliskisiz
olarak nude asin dolmus lussidir. Dolayisiyla yemek
bitirilemez. Yemek esnasmda 1stahin kayvbi ifade eder.

Fonksiyonel dispepsi, fonksiyonel gastroduodenal hastaliklar bashigi altinda

siniflandirilmis ve PDS ve EPS olmak uzere kategorilere ayrilmistir (20). PDS tanmi

kriterlerinde rahatsiz edici postprandial dolgunluk ya da erken doyma, EPS tam

kriterlerinde ise epigastrik agr1 ya da epigastrik yanma temel semptomlardir. Roma II1

tan1 kriterlerine fonksiyonel gastroduodenal hastaliklarin smiflamasi Tablo 5°te

gosterilmistir (21).

Tablo 5 . Fonksiyonel gastroduodenal hastaliklar (21)

Fonksiyonel dispepsi

a. Postprandial rahatsizlik sendromu
b. Epigastrik agn sendromu

Gegurti bozukluklar

a. Aerofaj

b. Nonspesifik asin gegirti
Bulanti ve kusma bozukluklar:

a. Kronik idiyopatik kusma

b. Fonksiyonel kusma

c. Siklik kusma sendromm
Eriskinlerin rununasyon sendromu

Fonksiyonel Dispepsinin Patofizyolojisi :

FD primer olarak bir semptomlar kompleksidir. Giiniimiizde bu sendromun

tanimi, tan1 ve tedavi yontemleri iizerinde belli uzlagmalar saglanmis olmakla beraber,

FD’de semptomlarin nedenleri, fizyopatolojisi ve mekanizmalar1 hala belirsizligini

korumaktadir. Ayrintilar1 iizerinde tam bir uzlasma olmamakla birlikte giiniimiizde,



FD’nin multifaktoriyel bir sendrom oldugu diisiincesi kabul edilmektedir. FD
semptomlar1 ile potansiyel olarak ilgili olan patofizyolojik bozukluklar; gastrik asit
hipersekresyonu, gastrointestinal motilite bozuklugu, H. pylori infeksiyonu, viseral asir1
duyarlilik ve psikolojik bozukluklar olarak tanimlanmaktadir (2, 28). Sekil 1’de
semptomlarin olast nedenleri gosterilmistir. Bunlar disinda olasi nedenler arasinda
gastrik disritmiler, otonomik ndropati ve duodenal asir1 duyarhlik sayilabilir. Sigara ve
beslenme ile ilgili etmenler ve sosyoekonomik durumun etyopatogenezde etken oldugu

da ileri siirtilmiistiir (29,30).

ENFEKSIYONLAR GA&_;TRO-NIE STINAL OTONOM SINIR
ASIRIDUYARLILIK SISTEMINDE AKTIVITE
j BOZUKLUGU
GENETIK
YATKINLIK \
PSIKOLOJIK
i FAKTORLER
—— FONKSIYONEL
ULt —_— DISPEPSI
/ \ GIs
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$85 ASIRI
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Sekil 1 : Fonksiyonel dispepside One siiriilen patofizyolojik mekanizmalar (28).

Gastrik Asit Sekresyonu:

FD’li hastalarda gastrik asit sekresyonu normal sinirlardadir fakat asite bagh
semptomlar1 olan alt gruplarda asit sekresyon artis1 veya asite karsi asir1 duyarhlik
oldugu belirtilmektedir (25).

FD etiyolojisinde gastrik asit sekresyonunun roliinii aydinlamak i¢in, asit
giderici ajanlarin etkisi arastirilmistir. Antiasitlerin plaseboya tstiinliigli bulunmazken
(31), H2- reseptor antagonistleri plasebodan %20 daha fazla fayda gostermistir (32).
Benzer sekilde proton pompa inhibitorleri de plasebodan %20 daha etkili bulunmustur

(33). Bu sonuglar FD’nin multifaktoriyel bir hastalik oldugunu, asit salinimmim bu



hastalarin sadece bir kisminda (%?20’sinde) etken oldugunu gostermektedir. FD’li
hastalarda duodenal bulbusun asite karst duyarli oldugu, bulbusa asit inflizyonu

yapilmasinin semptomlara yol agmasi ile gosterilmistir (34).

Gastrointestinal Dismotilite :

Normal gastrointestinal motor fonksiyon, sempatik ve parasempatik sinir
sistemi, mide bagirsak sinirleri ve bagirsak diiz kas hiicrelerinin birlikte calistigi
karmagik olaylar dizisi sonucu meydana gelir. Bu siirecteki anormallikler bulanti,
kusma, kolay veya erken doyma ve kilo kaybiyla karakterize olan mide bosalmasinda
gecikmeye yol agabilir (35,36). FD’li hastalarin %20-70’inde gastrointestinal motor
fonksiyonlarda pek ¢ok diizensizligin oldugu saptanmistir (37). Ancak bunlardan en
onemlisi gastrik kompliyansin azalmasi ve akomodasyonun bozulmasidir. FD
hastalarinin %40’inda bozulmus gastrik akomodasyon bulunmustur (38,39). FD’li
hastalarda yapilan ¢alismalar, bu hastalarin ¢ogunda mide bosalmasinda gecikme ve
gastrik myoelektrik aktivitede anormallikler oldugunu gostermektedir (40). Bu
hastalarda gidalar mide igerisinde normal bir dagilim gostermektedir. Bu degisiklikler
HP pozitif ve negatif olan hastalar arasinda farklilik gostermemektedir. Benzer sekilde
mide operasyonu gecirmemis hastalarda duodenogastrik refliiniin FD patogenezinde

onemli bir rolii yoktur.

Viseral Asir1 Duyarhhk :

FD hastalarinda mekanik distansiyon ve asid gibi farkli uyaranlara kars1 artmis
bir duyarhilik izlenebilir. Mide proksimalinde balon sisirilerek semptom olusturulan
barostat caligmalarinda fonksiyonel dispepsili hastalarin %34-65’inde agr1 esiginin
disik oldugu gosterilmistir (41,42,43). Ayrica fonksiyonel dispepsi hastalarda
intraduodenal asid infiizyonu ile kontrollere gore ¢ok daha disiik esiklerde
semptomlarin ortaya ¢iktig1 gorilmiistiir (44). Visseral duyarliliktaki bu artisin nedeni
tam  bilinmemektedir. Ancak periferik gastrik mekanoreseptorlerin  veya
kemoreseptorlerin duyarli hale gelmesi ve medulla spinaliste ve serebral kortekste
visseral afferent uyarilarinin islenmesinde olan degisiklikler suglanmistir (45). Asiri
duyarhlik saptanan dispeptik hastalarda visseral hipersensitivite ile iligkili oldugu

gosterilen spesifik semptomlar epigastrik agri, erken doyma ve gegirtidir (41, 46,47,48).



Helicobacter Pylori (H. Pylori) :

Midede Helicobakter Pylori (HP) nin kolonize oldugu tiim enfekte bireylerde
histolojik gastrit gelisir (49). Ancak HP ile iliskili gastritin fonksiyonel dispepsili
hastalarda semptomlara neden olup olmadigi belli degildir. Ciinkii, fonksiyonel dispepsi
hastalarmda HP  enfeksiyonunun prevalansi, normal populasyondaki HP
enfeksiyonunun prevalansina benzerdir. 2003 yilinda yapilan “Turkiye Helikobakter
Pilori Prevalans Arastirmasi”nda mide yakinmasi olan kadinlarin %80’1, erkeklerin ise
%386’s1 HP ile enfekte iken, mide yakinmasi olmayan erkek ve kadinlarda bu oran %383
olarak saptanmustir (17). Bununla birlikte, yapilan metaanalizler, HP eradikasyon
tedavisinin kii¢ilk ama anlamli sayida bir grup fonksiyonel dispepsi hastasinda
semptomlarda iyilesme sagladigini gostermektedir. Moayyedi ve ark.’nin yaptigi
metaanalizde HP eradikasyon tedavisinin her 15 hastadan birinde iyilesme sagladigi ve
eradikasyon sonrasi semptomlarin devam etme riskinin 0.91 [95% CI 0.86-0.95] oldugu
gosterilmistir (50). En son yaynlanan dogu kaynakli bir metaanalizde ise eradikasyon
tedavisi verilen fonksiyonel dispepsi hastalarinda yaklasik semptomatik iyilesme
olasiliginin 3,5 kat daha fazla oldugu saptanmistir (51). Dolayisiyla, HP enfeksiyonunun
fonksiyonel dispepsi etyopatogenezinden sorumlu olmasi olasidir. Ozellikle bati
kaynakli konsensus raporlar1 (52,53) semptomlar1 agiklayacak baska bir neden
bulunamayan fonksiyonel dispepsi hastalarinda HP eradikasyon tedavisini dnermekle

birlikte Tiirkiye’ ye ait bir konsensus yoktur.

Gastrik Miyoelektrik Aktivite ve Otonomik Disfonksiyon:

Gastrik disritmiler, mide korpusundan koken alan miyoelektrik anormalliklerdir.
Normalde korpus biiylik kurvatura tarafinda bulunan bir pacemakerdan dakikada 3-4
siklus olarak ortaya cikar ve distale dogru yayilirlar. Gastrik disritmiler sirasinda ise
takigastri, bradigastri veya aritmiler goriilebilir. FD’li hastalarin {icte ikisinde, kutandz
elektrogastrografiyle gastrik miyoelektrik anormallikler saptanmistir (54, 55). Bu
anormalliklerin semptomlarla net iliskisi kurulamamasma karsilik mide bosalmasinda
gecikme olan vakalarla bu anormallikler arasinda giicli bir iligki bulunmustur. Vagal
noropati mide motor fonksiyonlarinda bozukluga yol agabilir. Ayrica vagal denervasyon

hipersensitivitesi, afferent uyarilara karsi agir1 bir yanit verilmesine yol agabilir (55).
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Duodenal Eozinofili ve inflamasyon :

Duodenal eozinofilinin FD’li hastalar i¢in bir belirte¢ olabilecegini gosteren
calimsalar vardr (56,57). IBS’ lilerde ise bu iliski gdsterilememistir. Yapilan bir
calismada normal olarak rapor edilen duodenal biyopsiler retrospektif olarak taranmas,
Roma III kriterlerine goére FD kabul edilen hastalarin %60’inda doudenal eozinofili
tespit edilmistir. Ayni ¢alismada NSAII kullanimi, alerji veya atopi hikayesinin
bulunmas1 duodenal eozinofili ile iliskili bulunmustur (58). Yakin zamanda yaymlanan
ve FD’li hastalarda hiicresel immun aktivasyonu arastiran bir calismada kontrol
grubuyla karsilastirildiginda HP negatif 45 FD’li hastada, interlokin-18 ve interlokin-10
sitokin seviyelerinin yiiksek oldugu bulunmustur (59). Bu yiiksek sitokin seviyelerinin
karin agrisi, bulanti ve kusma ile iliski oldugu da gosterilmistir. FD hastalarinda
hiicresel immiin aktivasyonun bdylelikle gosterilebilmis olmasi, bu hastalarin {ist
GIS’inde diisiik diizeyde bir enflamatuvar hastalik bulundugu ve hastaligin

patogenezinde rol alabilecegi tezini giiclendirmektedir.

Diyet ve Cevresel Faktorler :

FD’li hastalarda gida intdleransina daha fazla rastlanmakla birlikte, diyet ve
cevresel faktorlerin patogenezindeki yeri tam olarak ortaya konamamistir. Baz1 gidalar
sekretuvar, motor ya da allerjik cevabi tetikleyerek dispeptik belirtilere neden olur. Asirt
yagl 6glinlerin FD’li hastalarda karin agrist ve bulantiyr artirdigi gosterilmistir. Bunun
sebebinin yagli Oglinlerden sonra salinimi artan kolesistokinine bagh oldugu

disiiniilmiistiir (60). Sigara ve alkol ile de dogrudan bir iliski bulunamamastir (20).

Genetik Yatkinhk :

Yapilmis caligmalar, FD olusumuna katkida bulunan genetik bir faktoriin
varligmi desteklemektedir. Alfa adrenerjik reseptor fonksiyonunda gorevli G-protein
beta-3 alt grup genotipleri c¢alisilmis ve fonksiyonel dispepsi ile birlikteligine
bakilmistir (61). Homozigot oOzellik tasiyan hastalarda, ozellikle iist abdominal
semptomlarla iliski bulunmustur. Ust GIS’ de bulunan ve agrmin diizenlenmesinde rol
alan kapsaisin reseptor genlerinde olan bozulmanin veya bu reseptdrlerin blokajinin FD

semptomlarini azaltabilecegi de diisiiniilmektedir (62).
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Enfeksiyon Sonrasi Dispepsi :

Yapilmis bazi1 ¢aligmalar hastalardan bir kisminda dispepsinin baglangicinin
enfeksiydz bir nedenle baglantili olabilecegini desteklemektedir (63,64). Bu hastalarda
proksimal mide akomodasyonunun bozulmasina bagli olarak erken doyma, kilo kayba,
bulanti, kusma gibi semptomlarin diger dispepsi hastalarindan daha fazla goriilebilecegi
belirtilmektedir (65). Benzer bir iliski IBS 11 hastalarda da tanimlanmistir. Salmonella
gastroenteriti sonrasi sadece IBS da degil FD insidansinda da artis oldugu gdsterilmistir
(64). FD’li hastalardan alinan gastrik antral biyopsilerde enterovirus infeksiyonu kontrol

grubuna gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur (66).

Psikososyal Faktorler :

Saglikli kontroller ile karsilastirildiginda FD hastalarinda anksiyete, depresyon
ve somatizasyon siklig1 daha ytiksektir (67). Ancak FD hastalarinda gruba 6zgii tek bir
kisilik 6zelligi ya da psikolojik profil yoktur (67). Akut streste semptomlarin ortaya
cikisinda rol oynayabilir (68). Deneysel olarak olusturulan anksietenin midede motilite
ve visseral sensitiviteyi degistirdigi gosterilmistir (69). Psikolojik faktorler ve sosyal
destek mekanizmalar1 ise semptomlarin siddet ve siiresini belirler (68). Dispeptik
semptomlar arasinda epigastrik agr1 ile somatizasyon ve nevrotik bozukluklar arasinda
iligki gosterilirken, bulanti, kusma ve erken doyma gibi mide bosalmasinda gecikmeye
sekonder gelisen semptomlar ile hekime gitme davranisi arasinda iliski gosterilmistir

(46).

Dispeptik Hastalarda Tanisal Testler :

FD’yi tanimlayacak spesifik tanisal test yoktur. Tani; 6ykiide tipik semptomlarin
bulunmasi, normal fizik muayene bulgularinin olmasi ve dispepsinin diger nedenlerinin
dislanmas1 ile konulur. Sadece semptomlarin O6zelliklerine bakilarak, FD organik
dispepsiden ayirt edilemez. Geng olgularin cogunda tan1 semptomlar tabaninda ve ileri
inceleme yOntemlerine gerek olmaksizin koyulabilir. Alarm semptomlar1 olan
hastalarda erken endoskopik tetkik gerekmektedir (Tablo 6). Bu semptomlarin

bulunmadig: hastalara ilk bagvuruda iist GIS endoskopisi &nerilmemelidir.
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Tablo 6 . Dispepside alarm semptomlar1 (12, 70).

33 vas tizerinde baglayan yem baslayan semptomlar
Ailede iist GI kanser dykiisii

Aciklanamayan demir eksiklizi anemisi

Ikter

Istemsiz kilo kayb

GIS kanamass

Mide operasyon dykiisii

llerleyici disfaji. odinofaji

Inatc1 knsma

Uygulanan tedavilerde basarisizlik

FD tanisina giden yolda organik sebeplerin diglanmasinda 6ncelikle iist GIS
endoskopik muayenesi yeterlidir (70). Rutin kan incelemeleri klinik bulgularda kusku
varsa yararl olur. USG, rutin klinik test olarak kabul edilmemektedir. Rutin incelemede
digkida gizli kan unutulmamalidir. Bunlarin 6tesinde hasta yasli, semptomlar yeni

baslamis ya da alarm semptomlar1 mevcutsa dogrudan tetkik edilmesi gereklidir (70).

Ultrasonografi rutin olarak oOnerilmemektedir. Pankreatikobilier bir hastaligi
disiindiirecek semptomlarin ve biyokimyasal anormalliklerin yoklugunda, cogu hastada

ultrasonografi ile herhangi bir anormallik saptanmamaktadir (6).

Ince bagirsaklarin baryumlu radyografisi, mekanik bir tikaniklik siiphesinde
faydalhdir.

Mide bosalma ¢aligmasi ( sintigrafi gibi), rutin bir klinik test olarak onerilmez,
ancak direngli semptomlar1 olan hastalarda yapilabilir. Bu testin sonucunda eger
gastroparezi saptanirsa , daha sonra bunun 0zgiil sebepleri ( intestinal tikaniklik,
diabetes mellitus, bag dokusu hastaligi, ilaglar, vs.) dislanmalidir. Secilmis hastalarda
gastroduodenal manometri ve elektrogastrografi (EGG), noéromuskiiler bozukluk

hakkinda nesnel bulgular verir (6).
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Stirekli veya siddetli semptomlar1 olan hastalar depresyon, somatoform bozukluk
ve yeme bozuklugunu digkilamak i¢in yapilan uygun bir psikometrik degerlendirmeden

fayda gorebilir (6).

Fonksiyonel Dispepside Tedavi Secenekleri :

Yeni baslangicl dispepside ana basliklariyla tedavi secenekleri: ampirik H2ZRA
veya PPI tedavisi verilmesi; HP testi ve pozitiflik saptanirsa tedavi edilmesi,
semptomlar devam ederse asit supresyonuyla devam edilmesi; erken iist endoskopi
yapilmasi, HP i¢in biyopsi alinip pozitiflik saptanirsa tedavi edilmesi, endoskopi ve
biyopsinin ardindan hasta hala semptomatikse asit siipresyonuna devam edilmesi, hasta
halen semptomatikse endoskopi ile HP’nin test ve tedavi edilmesidir.

Dispepsinin yaygin olusu nedeni ile her olgunun tetkik edilmesi, ekonomik ve
ileri toplumlarda bile saglik hizmetlerindeki insan giicli ve alt yap1 yetersizligi nedeni
ile imkansizdir. Tiim diinyada konu ile ilgili organizasyonlar dispeptik semptomlarla
basvuran olgular igin algoritm olusturmuslardir. Ik yaklasim i¢in baslica ii¢ secenek
vardir:

1. Ampirik asit supresyon tedavisi
2. H. pylori testleri
3. Ust endoskopi
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Sekil 2 : Yeni baglangicli dispepsi olgularinin degerlendirilmesi (70)

[k kez basvuran ve alarm semptomlar1 olmayan olgularda psikiyatrik yonden de
sorgulayarak iyi bir anamnez almmali ve fizik muayene yaparak ampirik yaklasim
onerilmektedir. Hasta 55 yasindan geng, semptomlari kronik, alarm semptomlar1 yoksa
sekiz hafta stireyle ampirik bir asit siipresyon tedavisi ya da HP i¢in test yapilip pozitif
ise HP eradikasyon tedavisi uygun olabilir. PPI ile asit siipresyon tedavisi 6zellikle HP
pozitifliginin %10 ve altinda oldugu toplumlarda olduk¢a ekonomik bir yaklagim olarak
kabul edilmistir (70). Eger hastalarda tedaviye yanit yoksa veya tedavi sonrasi
semptomlar tekrarliyorsa ileri tetkike karar verilmelidir. Bazi yazarlar ise HP testi
yapilarak tedaviye karar verilmesini onermektedir (71). Buna test ve tedavi yaklagimi

denilmektedir. Uygun olan H.pylori test etme sekli; 13C-iire nefes testi ya da diski
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antijen testidir. Test ve tedavi et yontemine ya da PPI tedavisine yanit veren hastalarda
ileri tetkiklere gerek duyulmaz (70). HP pozitifliginde peptik iilser olasilig1 varken, HP
negatifliginde ve hasta NSAII da almiyorsa peptik iilser olasilig1 azdir. Test ve tedavi
yaklagimi, dispeptik semptomlar1 kronik olan ve alarm semptomlar1 olmayan geng
hastalarda gecerlidir (72,73). Maastricht III toplantisinda bu yaklasimin 45 yasindan
geng ve dispeptik hastalara uygulanis1 uygun bulunmustur (74). HP eradikasyonundan
sonra ve HP negatif olup ampirik tedavi yapilanlarda semptomlar devam ediyorsa
endoskopik muayene gereklidir. Baz1 olgularda psikiyatrik konsiiltasyon gereksinimi
ortaya ¢ikabilir. Alarm semptomu olan ve 45 yasin iizerinde olan olgularda endoskopik
muayenenin yani sira biyokimyasal testler, USG, gastroduodenal manometri gibi

islemler zorunlu hale gelebilir (Tablo 5).

Tablo 7 : Fonksiyonel dispepside arastirma amagli incelemeler (75).

Endoskop

H. pylon testlens
Ultrasonografi

Mide bosalma galismasi
Elektrogastrogram
Gastro-duodenal manometri
Gastro-duodenal duvarlilik testi
Ozefageal 24 saatlik pH metre
Gastro-intestinal hormonlarin tayim
Otononuk fonksiyon testi

Mide asit sekresyon testi
Psikometnik testler

a & & & & & & & & & & 8

Fonksiyonel Dispepside Kullanilan ilaclar :

FD’nin etiyolojisi yapilan bir¢cok ¢alismaya ragmen tam bilinmedigi i¢in her
hastada etkili bir tedavi uygulamak miimkiin degildir. Yapilmis degisik tedavi
calismalarinin sonuglar1 da ¢ok farkliliklar géstermektedir. Baz1 ¢alismalarda ise higbir
tetkik yapilmadan tedavi seg¢enekleri denenmistir. Yukarida belirtilen kisitlamalara

ragmen bazi tedavi segenekleri ile kismi basarilar saglanabilir.
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Asit Inhibisyonu :

Antiasitler diinyada en yaygin kullanilan ilaglardir. FD’ de plaseboya lstiinliigii
gosterilememistir (31). Ancak yarar gordiigiinii ifade eden hastalarda serbest
birakilmalidir.

H2-reseptor antagonistleri dispepside yaygin olarak kullanilmakla beraber
yapilan c¢alismalarda degisen sonucglar alinmistir ve genelde sonuglar ¢ok basarili
degildir. H2RA’leri ile yapilmis 11 calismanin meta analizlerinde bu ilaclar plaseboya
oranla daha bagarili bulunmustur (32). Ancak bu basar1 orani prokinetiklere gore daha
diisiiktiir. Ozellikle iilser benzeri dispepsi olgularda kullanilabilir.

PPI genellikle plaseboya oranla iistiindiir (33). 2-8 hafta PPI tedavisinin 6zellikle
GORH komponenti olan dispepsi ve iilsere benzer dispepsi olgularmin tedavisinde
basar1 oran1 daha yiiksektir (31).

Prokinetik Ajanlar:

Domperidon ve sisapridin FD’deki etkisini arastiran ¢alismalarda genellikle bu
laglarin etkili oldugu gosterilmistir (70, 71). Diger bir prokinetik ajan olan
metoklopramid ile yapilmis fazla caliyma yoktur. Bu ila¢ yan etkilerinin fazlalig
nedeniyle akut kullanimlar1 disinda prokinetik ajan olarak fazla tercih edilmemelidir.
Sisaprid 5-HT3 reseptor antagonisti olup kolinerjik motor noronlardan asetilkolin agiga
ctkmasimi saglar. Dismotilite benzeri dispepside yararli sonuclar bildirilmektedir (70).
Yiiksek dozlarda kalpte aritmilere yol agtigindan giintimiizde kullanimdan kaldirilmistir.
Domperidon periferik dopamin-D2 reseptor antagonistidir. Metoklopropamid kan-beyin
bariyerini gectigi halde domperidon gegmez. Domperidon idiyopatik gastroparezi ve
FD’li hastalarda semptomlarda iyilesmeye yol acabilmekte ise de mide bosalmasi
iizerine etkisi tartigmalidir ve gastrik disritmi tizerine etkili oldugu diistiniilmektedir.
Itoprid, asetilkolinesteraz inhibitdr aktivitesi olan bir dopamin-D2 reseptdr
antagonistidir. Prokinetik etkilerinin yani sira gastrik uyum ve hipersensitivite ilizerine
de etkileri vardir (72). Bu etken madde faz III ¢calismalarindan gegememistir (73). Yine
klinik kullanima sunulup yan etkilerinden dolayr piyasadan cekilen tegaserod da
fonksiyonel gastrointestinal hastaliklarda kullanilmistir (74). Diger bir prokinetik ajan
olan mosaprid, 5-HT4 reseptor agonisti ve 5-HT3 reseptor antagonisti olup jejunal ve
colyak motiliteyi artrmaktadir. Bu 6zellikleriyle operasyon sonrasi gelisen ileus gibi
durumlarda kullanilabilecegi soylenmektedir (75). Bir PPI olan rabeprazol ile mosaprid

kullaniminin PPI’in farmokinetigini etkileyerek etkisini olumlu yonde artirdigi
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gosterilmistir (76). Mosaprid ile yapilan bazi calismalarda ise FD hastalarinda
plasebodan daha etkili olmadig1 bulunmustur (77, 78).

Antidepresan Ilaclar :

FD’de patofizyoloji tam aciklanmamis olmasina ragmen semptomlarin
arkasindaki mekanizmanm IBS gibi diger fonksiyonel gastrointestinal hastaliklardakine
benzedigi belirtilmektedir (79). Tim bu fonksiyonel bozukluklarin beyin-barsak
aksindaki bozukluklardan kaynaklandigi diisiiniildiigiinden bu yonde etkili ilaglarin FD
etkinligi arastirilmigtir. Diisiik doz antidepresanlarin (amitriptilin, desipramin) FD’de
etkili oldugu gosterilmistir (80, 81). En sik denenmis olanlar trisiklik antidepresanlar ile
selektif serotonin geri alim inhibitorleridir. Bu ilaglarm  FD’de etkilerini
degerlendirebilmek i¢in daha fazla calisma yapilmasi gereklidir.

H. pylori Eradikasyonu :

HP infeksiyonunun FD olusumuna katkilar1 birkag mekanizma ile agiklanmaya
calisilmistir. Ancak yine de bu birliktelik net degildir. HP’nin tedavisi midedeki
gastritin iyilesmesini saglamaktadir. Bu 1iyilesmeye dispepsideki diizelme eslik
etmemektedir. Endoskopik bulgular ile dispepsi arasinda net baglanti1 kurulamamistir
(82). Literatiirde bu konuda yapilmis cok sayida ¢alisma olmasina ragmen kesin bir
sonuca varilamamistir. Bu ¢aligmalar genel olarak tedavinin ya yararsiz ya da az yararh
oldugunu gostermektedir (83, 84). Avrupa HP calisma grubunun 2005 yilinda
yayinlanan Maastricht-3 konsensus raporuna gore, enfekte FD’li hastalarda HP tedavisi
uygun bir segenek olarak onerilmektedir. Ayrica H. pylori test ve tedavi et yaklasiminin,
H.pylori prevalansmin yiiksek oldugu toplumlarda secilmesi de tavsiye edilmektedir
(68). Ayn1 raporda peptik llseri olanlara, mukoza iliskili lenfoid doku lenfomasi
(MALToma) olanlara, atrofik gastrit tespit edilenlere, mide kanseri nedeniyle
rezeksiyon yapilmis olanlara, birinci derece yakinlarinda gastrik kanser oykiisii olanlara
ve isteyen hastalara eradikasyon tedavisi kuvvetle dnerilmektedir. FD’li hastalarda HP
eradikasyon tedavisi i¢in mutlak endikasyon bulunmamaktadir. Tedavinin plaseboya
oranla % 9 oraninda iyilesme saglamasi, peptik lilser ve mide kanseri riskini gidermesi,
uzun stireli PPI kullanim1 gereken hastalardaki sorunlar1 ortadan kaldirmast gibi kisa ve
uzun vadede goriilebilecek faydalar1 nedeniyle tedavinin uygun olacag: ileri

stiriilmektedir (85).
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Diger Tlaclar :

Yapilmis ilk faz ¢alismalarinda basarili bulunup ¢alismalar1 devam eden bir
asetilkolin esteraz inhibitdrii olan akotiamid, FD semptomlarinin azalmasini saglamistir
(86). Gastrik fundusta gevseme saglayan serotonin reseptorlerini uyaran ya da miktarmi
artiran sumatriptan, buspiron ve paroksetinin 6zellikle postprandiyal distres (sikint1) alt
grubundaki hastalara faydali olabilecegi ileri siiriilmiistiir (87). Bitkisel tedavide
kullanilan iberogast ile plasebonun yasam kalitesi acisindan karsilastirildigi bir
calismada, bitkisel icerikli bu tedavi yonteminin yasam kalitesi tizerine olumlu katkilar1
oldugu goriilmiistiir (88). Bu bitkisel iiriin, sert gastrik fundusun gevsemesine katkida
bulunarak proksimal gastrik hacmi artirir (89). Faydali olabilecegi diisiiniilen bitkisel
tedavi preparatlariyla daha fazla ¢alisma yapilmasi gerekmektedir.

Dispepsi ve Yasam Kalitesi

Ust GIS semptomlar1 hastalarin yasam kalitelerini belirgin olarak bozmaktadir.
Peptik tilser ve FD nedeni ile doktora basvuran hastalarin kontrol grubuna gore hayat
kalitesinin azaldig1 ¢esitli calismalarda gosterilmistir (90, 91). DIGEST calismasinda {ist
GIS semptomu olanlarda yasam kalitesinin olumsuz ydnde etkilendigi belirtilmistir
(92). FD’l1 hastalar, kotii yasam kalitesine sahip olabilirler (93, 94). Hastaligin nedeni
bilinmemektedir. Olaya hem santral sinir sistemi hem de gastrik (enfeksiyoz veya
motor) bozukluklar karigsiyor gibi goriinmektedir ve bunlarin 6nem dereceleri
tartigmalidir (95).

Psikosomatik faktorlerin, FD’li hastalarin hayat kalitesinde 6nemli rol oynadigi
yaygin olarak kabul edilmektedir (96). Genel Onlemlere ve medikal tedaviye cevap
vermeyen hastalara spesifik psikolojik miidahaleler yapilabilir. Fonksiyonel
gastrointestinal hastaligi olan olgulara klinik pratikte kisa siireli psikodinamik ve
kognitif davranis terapileri verilebilir (97). Ayrica hasta doktor iligkisinin 1yi bir sekilde
kurulmasi, hastaligin genel gidisat: ve nedenleri konusunda bilgi verilmesi de hastay1

rahatlatacaktir.

HELICOBACTER PYLORI :

Tarihge :

Mide mukozasinda spiral bakterilerin varligi ilk kez 1874 yilinda mide {ilserli bir
hastada G. Bottcher ve M. Letulle tarafindan fark edilmistir. 1924 yilinda Luch ve Seth,

midenin bazi kisimlarinda kaynagini bilmedikleri lireaz aktivitesi oldugunu belirttiler.
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1955 yilinda ise Komberg ve Davies, bu enzimatik aktivitenin bakteriyel kaynakli
olabilecegini diistinmekle beraber bakteriyi izole etmeye muvaffak olamadilar. Marshall
ve Warren ise 1983 yilinda noel tatili nedeniyle unuttuklar1 kiiltiir vasatinda is basi
yaptiklarinda yuvarlak, iizerleri diizgiin, seffaf koloniler olusturan bakteriyel ¢ogalma
saptadilar ve benzerligi nedeni ile 6nce Campylobacter-like organism daha sonra da
Campylobacter pylori olarak tanimladilar. Bundan sonra baslayan yogun caligmalarda
bakterinin yol actig1 hastaliklar ve bakteriye ait 6zellikler yogun olarak arastirilmaya
baslandi. 1989 yilinda Goodwin ve arkadaslar1 bakterinin Campylobacter genusuna
sahip olmadigin1 gostererek helikal goriintiisii nedeni ile ve en sik olarak midenin pilor

bolgesinden izole edildigi i¢in “Helicobacter pylori” olarak tanimlamislardir.

Mikrobiyoloji :

HP, unipolar 4-6 adet kamg¢is1 olan, gram negatif spiral sekilli bir comakgiktir (
Sekil 3) . Mikroaerofilik olan bakteri, 37 °C’de %5 oksijen ve %5-10 karbondioksit
iceren ¢ok nemli ortamlarda ancak 5-7 giinde iirer. Oda sicakliginda ise canliligini hizla
kaybeder, +4 °C 2 giin , -70 °C ’da uzun siire canli kalabilir. Besi yerinde diizgiin,
pigmentsiz, 0.5 mm c¢apmda koloniler olusturan, iireaz, katalaz ve oksidaz aktivitesi
gosteren gram negatif bakteriler, HP olarak tanimlanir. Bakteri i¢in ortamin uygun pH
aralig1 oldukca genis olmakla birlikte (5.5-8.5), en iyi tireme pH 6.9-8.0 araliginda
gerceklesir (104,105,106,107,108).

Sekil 3 : Helicobakter Pylori
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Besiyerinde tireme ¢ok yavastir ve 10 giine kadar uzayabilir. Biopsi 6rneginin
kanli zengin besiyerine hemen ekilmesi gerekir. Bu miimkiin degilse burucella broth,
nutrient broth, beyin-kalp inflizyon broth gibi tasima besiyerlerinde oda sicakliginda
veya +4 °C’ de 4-5 saat saklanabilir. Oldukca zor kiiltiire edilir. Doku kesitleri ve
yaymada giimiis boyasi, gram boyasi, hemotoksilen eozin ve giemsa ile boyanir

(109,110). (Sekil 4)

Yiiksek diizeyde iireaz aktivitesine sahip olan HP ayrica katalaz, alkalen
fosfataz, sitokrom oksidaz, asit fosfataz, 10sin arilamilaz, naftol-AB-B1-fosfataz, esteraz
C4, esteraz C8 ve gama glutamil transpeptidaz enzim aktivitesine sahiptir (111,112).
Bunun yani sira organizmanin kokoid sekle donme yetenegi uygun olmayan kosullarda

hayatiyetini devam ettirmesini saglar.

Sekil 4: Helicobacter agar ve Kanli agarda Hp kolonileri (146)

Diger gram negatif bakterilerde goriilmeyen, sadece HP’ye 6zgii Lewis x ve y
antijenleri eksprese eden Lipopolisakkarit (LPS) tabakasina sahiptir. Diger gram negatif
bakterilerinkinden daha az toksik olan HP LPS tabakasi infeksiyonun klirensine yetecek

Ol¢tide immiin yanit olusumunu engeller (113).

Epidemiyoloji :

HP infeksiyonu, diinyada en yaygmn GIS infeksiyonudur. Epidemiyelojik
calismalar, genel olarak HP infeksiyonu i¢in en 6nemli risk faktoriiniin sosyoekonomik
sartlar oldugunu gostermektedir. HP prevalansi iilkeler arasinda ve hatta bir iilkenin

farkli yerlesim bolgeleri arasinda bile biiytlik farkliliklar gostermektedir (114).
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Sekil 5 : H.pylori’nin Diinyada goriilme siklig1 (114)

Diisilik sosyoekonomik durum, kirli su kullanimi, kalabalik ortamlar, prevalansin
artigina ve infeksiyon etkeninin erken yasta kazanilmasina neden olmaktadir (115,116).
Infeksiyon yasamin ilk yillarinda bulasmakta ve yasam boyu devam etmektedir (117).
Italya’da yapilmis bir ¢alismada da kirsal ve kentsel kesimde yasayan c¢ocuklar
karsilastirilmis olup, HP seroprevalansinin kirsal kesimde yasayan ¢ocuklarda kentsel

kesimde yasayanlara oranla ¢ok daha fazla oldugu gosterilmistir (118).

Ulkemizde de HP enfeksiyonu oldukca sik rastlanmaktadir. Ulkemizde HP
pozitif seroloji sikligmin yas gruplarma gore dagilimini, Ozden ve arkadaslari su sekilde
bulmuslardir: 7-12 yas grubunda % 79, 13-18 yas grubunda % 83, 19-24 yas grubunda
%75, 25-29 yas grubunda % 96, 30-34 yas grubunda % 91, 35-39 grubunda % 83, 40-65
yas grubunda ise % 94 olarak saptanmistir (119). Tablo 8 de bu veriler dokiimante,

edilmstir.
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Tablo 8 : Ulkemizdeki saghklilardaki Hp siklig1

100
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2002 yilinda Tiirkiye’de Birinci Basamakta Dispeptik Olgularda H.pylori “Gorilme sikligr”
("C-iire nefes testi ile) (a. Gzden) :

Sekil 6 : Ulkemizde 2002 yilinda Dispeptik olgularda birinci basamakta Hp goriilme
siklig1

HP’nin kaynag1 ve bulasma sekilleri net olarak agiklanamamustir. Infeksiyon
insanlardan, hayvanlardan ve ¢evreden alinabilir. Kisiden kisiye gecisinin, oral-oral ve
fekal-oral seklinde oldugu diisiiniilmektedir. Ayni zamanda kontamine yiyecek ve

sularla da bulasabilir (105).
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Turkiye, Kore ve Tayvan’da yapilan calismalarda infeksiyon ile su kaynagi
arasinda bir iligski bulunamamustir. Besin kaynakli bulagsma gosterilememistir (120).

Seksiiel iligki ile gegtigine dair bilgi yoktur. Toplu yasanilan yerlerde infeksiyon
sik, prevalansi yiiksektir (121,122,123,124). Evinde evcil hayvan besleyen kisilerde HP
infeksiyonu siklig1 diisiiktiir. insanin dogal rezervuar oldugu diisiiniilmektedir (125).

Tum caligmalara ragmen HP’nin esas kaynagi ve gecis sekli tam olarak
aciklanamamistir. Epidemiyolojik veriler, infeksiyonun bulasmasinda en belirleyici

faktoriin, cocukluk ¢agi sosyoekonomik kosullar1 oldugunu ortaya koymaktadir.

Patogenez :

HP infeksiyonu gercekte daima kronik aktif gastrit ile birliktedir. HP’nin kronik
diffiiz stiperfisiyal gastritin en Onde gelen etyolojik nedeni oldugu ve bunun da
duedonal iilser patogenezinde 6nemli rol oynadig1 acik¢a gosterilmistir (104). Insan
gastrik epiteli lizerindeki mukus tabakasi, 6zellikle antrum bdlgesi, HP nin en 6nemli
yerlesim yeridir. Mide mukozasi, bakteriyel enfeksiyonlara kars1 ¢cok iyi korunmustur.
Ancak spiral yapis1 ve kamgilari ile sagladig1 uzaysal hareketleri HP’nin mukus tabakasi
icine girmesine ve mukus i¢inde yiizmesine olanak saglamaktadir. HP, invazif bir
bakteri degildir. Yasamini epitelyum ile mukus tabakasi arasinda ve mukus ic¢inde
devam ettirir (109,110). Duodenum, 6zofagus, rektum ve Meckel divertikiilii gibi
metaplazik gastrik epitelin  bulunabildigi diger bolgelerde de yerlesebildigi
bilinmektedir (111).

Infeksiyonun ilk basamaginda iireaz aktivitesi ve bakterinin motilitesi dnemli yer
tutar. HP’nin asidik midede yasamasini saglayan {ireaz, iireyi karbondioksit ve
amonyaga hidrolize eder ve bu da epitel hiicrelerinde hasar yapabilir. Mide epiteline
ulasan bakteri PAF ( Platelet Activating Factor), sitokinler, IL (interlokin)-8, IL-6, IL-1,
TNF (Timor Nekroz Faktor) salgilar ve ylizey proteinleri ile mukozaya notrofil ve
monosit toplanmasini saglar, inflamasyonu baslatir (126).

HP infeksiyonu gii¢lii sistemik ve mukozal bir hiimoral yanita neden olur. Bu
antikor yaniti HP’ nin  eradikasyonuna yol a¢cmaz, fakat doku hasarma katkida
bulunabilir. Hemen biitiin infekte hastalarda HP * ye kars1 mukozal bir IgA yanit1 olusur.
Mukozada ayrisa akut donemde IgM ve kronik donemde IgG (daha ¢ok IgG1) yanitlar:
goriiliir (127).
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Biitiin infekte hastalarda bakteriye karsi serum IgG antikorlar1 da bulunur (127).
Sistemik IgA yanit1 ise baz1 hastalarda gelisir; fakat, IgA titreleri infeksiyonun tanisinda
genellikle daha az faydahdir. IgG titreleri eredikasyondan sonra olduk¢a yavas

azalmaktadir.

Viriilans Ozellikleri :

Motilite: HP’nin bu 6zelligi spiral sekilli ve flajellalarinin olmasi saglar.

Ureaz: HP’nin asidik midede yasamasmi ve kolonize olmasmi saglayan iireaz,
iireyi karbondioksit ve amonyaga hidrolize eder ve bu da epitel hiicrelerinde hasara
sebep olur.

Katalaz ve Siiperoksit Dismutaz: Bu enzimler HP’ yi polimorfoniikleer
l1okositlerce dldiiriilmeye kars1 korur (128).

Is1 Sok Proteini (Hsp): HP’ nin HspA ve HspB olmak tizere iki adet 1s1 sok
proteini (heat shock protein) iiretir (129). HspA ve HspB proteinlerinin lireaz ile
birlikte salgilanir ve bu da tlireaz aktivitesini artirmaktadir (128).

Fosfolipaz: Fosfolipaz A2 ve C, siirfaktan tabakasinin fosfolipidlerini yikarak
HP’ nin mide epiteli ile yakin temasini olanakli hale getirir (127).

CagA (cytotoxin associated gen A): Cogu HP tiiri, 37 Kb (kilobayt)
agirhiginda 29 gen igeren Cag-patojenisite adasmna (Cag- PAI) sahiptir ve bu gen
tarafindan konak hiicresine 120 Kda agirliginda Cag A proteini transloke edilir
(130,131). Konak epitel hiicresine girdikten sonra Cag A fosforile olup, SHP-2 tirozin
fosfataza baglanarak; hiicresel cevaba ve sitokin iiretimine bdylelikle de inflamasyona
yol agar (132).

CagA geni tasiyan HP suslari, cok daha giiclii IL-8 yanit1 olusturdugu tespit
edilmistir. Bu durum CagA pozitif olan suslarin infeksiyonunda inflamasyonun daha
siddetli oldugunu gdstermistir. Bunlarin 1s18inda IL-8 iiretiminde cagA proteinin rolii
oldugu disiintilmekteydi (133,134,135). Daha sonra yapilan ¢alismalarda bu diisiince
degiserek yerini; IL-8 iiretimini CagA proteini dogrudan degil de cag PAI de kodlanan
diger proteinlerin etkisiyle dolayl olarak arttirdig1 diislincesine brrakmustir (135).

VacA (vacuolating cytotoxin): HP’ nin viriilans faktorlerinden biridir. Bu genin
kodladig1 toksin gastrik epitelyal hiicrelerinde stoplazmik vakuolizasyona neden olur.
Yapilan hiicre kiiltiirlerinde HP’ nin bu toksini pH 5 ve daha diisiik pH degerlerinde

aktive oldugu gozlenmistir. HP suslarinin tamaminda bu gen bélgesi bulunmasma
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karsilik suslarin yaklasik %50’ sinde gen aktif olup vacA proteini iretilebilmektedir
(136,137,138).

VacA toksini, kendisini epitelyumyal hiicre zar1 i¢ine sokar ve voltaja bagimli
bir kanal olusturur. Bu kanaldan bikarbonat ve organik anyonlar salinarak muhtemelen
bakteriye besin saglar. VacA ayni zamanda mitokondriyal zar1 hedef alarak sitokrom c
salmimina ve apoptozise de neden olmaktadir (139).

VacA geni, cag PAI’ nin bir parcas: degildir. Ancak, cag PAI olmaksizin da
vacA toksini genellikle salgilanmamaktadir. Cag PAI’ den deneysel olarak cagA geni
cikarilmis organizmalarda vacA salgilanmasi devam etmektedir. Dolayisiyla, cagA geni
ile vacA proteini arasinda fonksiyonel bir baglantis1 bulunmamistir (140).

HP cagA ve vacA proteinlerinin varlig1 ve yokluguna gore iki tipe ayrilmaktadir.

Tip I (Ulserojenik Suslar): Epitel hiicresinde VacA (Vacuolating Cytotoxin) ve
CagA (Cytotoxin Associated Gene) iireten iki gen icerirler ve duodenal iilserli olgular
daima bu grup ile infektedir.

Tip II (Ulserojenik Olmayan Suslar): Cag A ve Vac A geni igermeyen ve peptik
iilser olusturmayan bakterileridir.

Infekte olgularm ¢ogu yillarca asemptomatik kalir ve iilserasyon gelismez.
Bunun nedeni muhtemelen bakteriye ve konaga ait faktorleridir. Klinik tablo, konak
faktorlerinin yani swra bakteri virulans faktorleri, cevresel ve sosyal faktorlere de
baghdwr. HP virulans faktorleri araciligi ile gastrik mukozaya kolonize olur, konak
defans mekanizmalarina karsi koyar ve konak dokusunu hasarlandirir.

Thioredoxin (CD-59) : Proteinlerin disiilfit baglarini keserek denatiire edebilen
bir enzimdir. Bu enzim sayesinde mukus tabakasindaki musinler ve daha da onemlisi
konak tarafindan sekrete edilen non-spesifik ve spesifik immunoglobulinleri (IgA, 1gG
ve IgM) denatiire edilip olusan defanstan korunarak patogenezde rol oynar (Sekil 7)

(141).
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Sekil 7: H. Pyloriye bagh gastrik hasar olusumu (141)

Tanisal Testler :

HP infeksiyonunun tanis1 olgu ve mevcut sartlara gore invaziv ve non invaziv
yontemler ile yapilmaktadir (142). Invaziv testlerde endoskopik uygulama ile alman
biyopsi materyalinin hizli ureaz testi, mikrobiyolojik ve histolojik incelemesini
icermektedir. Noninvaziv testler ise, HP’ye ait kanda bulunan antikorlarin arastirilmasi
ve lre-nefes testi denen bakterinin iireaz enzimi ile agida ¢ikan isaretlenmis

karbondioksit gazmin 6l¢iilmesi islemidir (143,144,145).

I. Non invaziv testler:

a) Serolojik testler: HP serolojik testi (anti Hp 1gG) ucuz olup tedavi dncesi
infeksiyonun tanist i¢in yaygm olarak kullanilmaktadir. HP infeksiyonu gastrik
mukozada lokal oldugu kadar sistemik immun yanita da yol acarak, serumda spesifik
IgG ve IgA nm, midede ise sekretuar IgA ve IgM artisina neden olur (146). Ozgiil IgM
antikorlar1 kisa siireli olarak yiikseli, IgG ve IgA infeksiyon siiresince artar ve tedavi
edilmedikce yiiksek kalir. Tedaviyi izleyen aylarda eredikasyon saglandiysa IgG ve IgA
diizeyleri diismeye baglar fakat IgG diizeyir hi¢bir zaman tamamen negatiflesmez.

Tedaviye yanitin degerlendirilmesinde, tedavi dncesi ve tedavi bitiminden itibaren iig-
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alt1 ay sonra olacak sekilde iki titrasyonun karsilastirilmasi gereklidir (146,147) Ayrica
tikkriik salgisinda antikor testleri ve idrarda serolojik testleri ise gelistirilmektedir.
Antikor diizeyleri tedavi sonrasi oldukca kisithi kullanima sahiptir. Kullanilan antijene
gore duyarlilik ve 6zgilliik % 80-100 arasinda degismektedir (148,149,150). Serolojik
yontemler ucuz, uygulanmasi kolay, hizli ve non-invazivdir. Epidemiyoloji ¢alismalari
icin ideal bir test olmasmna ragmen kisa donem antibiyotik tedavisinin takibinde
kullanilmaz.

b) Ure nefes testi: Midedeki HP kaynakli iireaz aktivitesine bagli olup, aktif
infeksiyonu %90’dan fazla duyarlilik ve o6zgiilliik ile tespit etmektedir. Bu test, hem
hastaligin baslangictaki tanis1 hem de eradikasyon tedavisinin takibinde kullanilabilir.
Eradikasyon tedavisinin takibinde, yanlis negatif sonuglar1 engellemek i¢in dort hafta
gegmeden uygulanmamalidir. Ure nefes testi 6 yasm iistiindeki ¢ocuklarda giivenilir
olmakla birlikte daha kiiciik cocuklarda daha ileri dogrulamay1 gerektirmektedir (151).
Bakteriyel eradikasyon olsun olmasm, iireaz enziminin olusumunu baskilayan
antibiyotikler, bizmut tuzlar1 ve proton pompa inhibitorleri kullanimi yanlis negatif
sonuglara yol agabilir. Gastrik rezeksiyon gecirenlerde substrat-bakteri kontakt zamani
kisa oldugu icin testin sensivitesi azalr (143). Bu test, yiiksek 0Ozgiilliikte ve
duyarhliktadir. Biyopsiye dayali yontemlerin tersine, iire nefes testi, bakterilerin

midedeki dagilimi dagmik yamalar bi¢imindeyken bile HP varligini degerlendirebilir.
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Sekil 8: Ure nefes testi (162)
¢) Diski ornekleri icin kullanilan tan1 yontemleri:

1. Diskida spesifik antijen arayan testler: HP stool antigen (HpSA), iire nefes

testine en iyi alternatif olarak goriilmektedir (136). Ozellikle iire nefes testine uyum
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problemi yasayan kii¢lik yastaki ¢ocuklar ve norolojik defisiti olan hastalar i¢in ideal bir
yontemdir (152). HpSA testi, tedaviden en az 8 hafta sonra bakilmak suretiyle
infeksiyonun takibi i¢in de uygundur (153).

2. Diska Kkiiltiirii: Diskida safra asitlerinin yogun sekilde bulunmasi ve HP’ nin
safraya duyarli olmasindan dolay1 diski kiiltiiriinde HP iiretmek oldukca zordur (147).
Kiiltiir icin Wilkins-Chalgren agar kullanilabilir ancak optimal sartlarda dahi izoloasyon
sans1 %10’u gegmemektedir (136).

3. Diskida H. pylori DNA arama: Digki PZR inhibitorleri agisindan zengin olusu
ve DNA oOrneklerinin yapisinda bozulmalar olmasi nedeni ile yalanci negatif sonuglar
alinabilmektedir (147).

IL. invaziv testler: invaziv testlerde endoskopik uygulama ile alinan biyopsi
materyalinin hizli iireaz testi, mikrobiyolojik ve histolojik incelemesini igermektedir
(143,144,145) .

a) Histopatolojik inceleme : Antrumdan alinan 2 yada daha fazla sayida biyopsi
Orneginin hemotoxilen-Eozin boyasi ile incelenmesi tani i¢in yeterlidir. Ancak intestinal
metaplazi veya atrofi gibi tanty1 zorlastirict bir takim patolojik faktorlerin varliginda
Genta, Giemsa ve Warthin-Stany gibi 6zel boya teknikleri ile taniy1 kesinlestirmek
gerekebilir  (143,144,145). Birgok arastirmaci histopatolojik incelemenin HP

infeksiyonun tanisinda altin standart oldugunu kabul etmektedir (147).

Sekil 9: Genta, Giemsa ve Warthin-Stany gibi 6zel boya teknikleri ile H.Pylorinin
tesbiti goriiliiyor.(143,145,154)

b) Kiiltiirde izolasyon: HP’nin secici kiiltiir ortamlarinda iiremesi tanida gold
standarttir. Bu yontemin duyarliligi; 6rnegin sayisina, biiyiikligline, 6rnekteki bakteri

miktarina, drnegin tasinma sekli ve siiresine, kullanilan besiyeri ve inkiibasyon sartlar1
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ile calisanin tecriibesine bagli olarak degismektedir. Istenilen sartlarda duyarlilig:
>%95 , ozgiilligii <%80° dir (155). Pahali bir yontem olmasina ragmen Ozellikle
antibiyotik alerjisi olan, antimikrobiyal tedaviye yeterli cevap alinamayan ve antibiyotik
direnci yiiksek olan iilkelerde mutlaka yapilmalidir (156).

¢) Hizh iireaz testi: Endoskopi klinik olarak endike oldugu zaman ilk tercih test
yontemi, antral biyopsi Orneginde lreaz testidir (157). Bu test, %79-100 oraninda
duyarhlik ve %92-100 oraninda 6zgiilliikle biyopsi materyalinde iireaz aktivitesini ucuz

ve hizl bir sekilde tespite olanak saglamaktadir (153).

N

oMHS + HCO

H.plori'dg

drear

Ure pH degisimi

Sekil 10: H.pylori tarafindan tirenin hidrolizi (136)

Besiyerinde bulunan iirenin HP’ ye ait olan iireaz enzimi tarafindan hidrolizi
sonucu amonyagin ag¢iga ¢ikmasi ve ortamm pH’mi yilkselterek alkali hale
dontistiirmesi, bunun sonucu olarak ortamdaki renk indikatoriine (fenol kirmizisi veya
brom timol mavisi) bagl besiyeri renginin saridan kirmiziya veya maviye donmesi
esasina dayanir (sekil 10) (136).

d) Molekiiler tam yontemleri : Mukoza biyopsi orneklerinin PCR ve faz kontrast
mikroskopi ile incelenmesi maliyetinin yiiksek olmasi ve kosullarin zorlugu yiiziinden

daha ¢ok arastirmaya yonelik ¢calismalarda kullanilmaktadir (145,158).
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Tablo 9 : H.Pylorili hastalarin H.Pylori tanis1 i¢in yapilan testlerin sensitivite ve

spesifitesinin kargilastirilmast

100

il

b0

e EOUYARLILIK
Nk BOZGULLUK

HISTOLOJ KULTUR UREAZ  HEFES SITOLOJI SEROLOJI GAITA TUKRUK PCR

TESTI TS TESTI

Tedavi :

HP infeksiyonu tedavisinde amag¢ mikroorganizmay1 tamamen eradike etmektir.
Bu nedenle etkin bir tedavi i¢in birbirlerinin etkinligini artiran ¢esitli antibiyotik
kombinasyonlar1 kullanilmaktadir. Antibiyotikler, luminal asiditeden etkilenmemeleri
icin etkin bir asit inhibitorii ile birlikte verilmektedir. Giiniimiizde uluslar arasi
konsensus kararlarna gore 7-14 giinlik PPI tedavisinin yanmi sira giinlik 2 gr
amoksisilin ve 1 gr klaritromisin tedavisi onerilmektedir. Ancak ideal olarak tanimlanan
bu tedavi protokollerine ragmen olgularmn %15-25’inde eradikasyon basarisiz
olmaktadir (159). Tedavide kullanilan baslica antibiyotikler; amoksisilin, metranidazol,
tetrasiklin, klaritromisin, bizmut ve furazolidindir. Diger nadir kullanilan antibiyotikler
rifabutin ve fluorokinolonlardir. Tedavi rejimlerinde kullanilan antibiyotiklere karsi
direng¢ geligimi biiyiik problem olusturmaktadir. Tetrasiklin ve amoksisiline kars1 direng
gelisimi nadir iken, klaritromisine ve metranidazol direnci farkli toplumlarda
degiskenlik gdstermektedir. Bizmut ihtiva eden dorthi tedavi protokolleri (10 veya 14
glin) birinci basamak tedavi i¢in ideal bir se¢im olabilir. Bizmutlu rejimler,
metranidazol ve klartiromisine kars1 olusacak bakteriyel direnci ortadan kaldirmakta ve

yiiksek oranlarda eradikasyon saglamaktadir (160,161). Tedavide kullanilan PPI’larin
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etkinlik yOniinden birbirlerine {stiinliigli yoktur. Tedavi siiresinin yiiksek kiir
saglamadaki yarar1 tam olarak bilinmemektedir. Ancak son zamanlardaki metaanalizler
14 giinliik tedavinin, bir haftalik tedaviye gore daha yiiksek oranda kiir sagladigini
belirtmektedir (159).
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3. MATERYAL VE METOD

Bu ¢alisma Indnii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Gastroenteroloji Bilim
Dalr’'nda Kasim 2009 ile Ocak 2010 tarihleri arasinda, indnii Universitesi Turgut Ozal
Tip Merkezi Tibbi Etik Kurulu onay: alinarak yapildi. Gastroenteroloji poliklinigine
basvuran ve epigastrik bolgeye lokalize dispeptik yakinmalari olan tiim hastalar basvuru
sirasina gore degerlendirildi. Roma III kriterlerine gore en az 6 ay 6nce baslamis ve son
3 aydir devam eden postprandial dolgunluk, erken doyma, epigastrik agr1 ve epigastrik
yanma yakinmalarindan en az birine sahip 18-50 yas arasindaki hastalar ¢aligmaya
davet edildi. Aday hastalar yazili ve s6zli olarak bilgilendirilerek kabul eden hastalara
“Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu” imzalatilda.

Bu hastalardan once ayrintili anamnezleri alindi. Anamnezde yas, cinsiyet,
dogum yeri, aligkanliklar (sigara, cay, kahve, alkol kullanimi), dispepsi siddet, siire ve
siklig1, son bir yildir kullanilan ilaglar, baskin semptom, eslik eden diger semptomlar,
6z gegmis (Peptik Ulser hastaligi, GOR hastaligi, zofajit gibi hastalik 6ykiisii, gegirdigi
operasyonlar, vs.), soy ge¢mis (ailesinde mide kanseri hikayesi, vs.) gibi noktalar
iizerinde Ozellikle duruldu ve sistem sorgulamasindan sonra hastalara sistemik fizik
muayene yapildi. Anemi, kilo kaybi, disfaji, GIS kanama, sarihk, LAP varligi, batinda
kitle, NSAI, cuomadin, steroid kullanim &ykiisii olmas1 cerrahi operasyon Oykiisii ,
daha 6nce HP eredikasyon tedavisi alanlar, gebeler, ailede mide kanseri olanlar ve daha
once GIS endoskopisi olanlar diglama kriteri olarak alindi.

Calismaya dahil edilen hastalara Modifiye Glasow Dispepsi Ciddiyet Skorlamasi
kullanilarak dispepsi siddeti belirlendi. Hastalarda HP varligmin arastirilmas: C-14 Ure
Nefes Testi kullanilarak yapildi. HP pozitif olarak raporlanan hastalara 2 hafta siire ile

Amoxicilin 1000 mg 2x1, Clarithromycin 500 mg 2x1 ve 4 hafia siire ile Esomeprazole
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40 mg 2x1 kullanmas1 Onerildi. HP negatif olarak raporlanan hastalara 4 hafta
Esomeprazole 40 mg 2x1 kullanmas1 Onerildi. Hastalar 4 hafta sonra tekrar dispepsi
siddetinin degerlendirilmesi i¢in poliklinigimize davet edildi. Modifiye Glasow
Dispepsi Ciddiyet Skorlamasi kullanilarak tedavi sonrasi dispepsi siddeti belirlendi. HP
pozitif olan hastalara 4 haftalik tedaviden C-14 Ure Nefes Testi tekrarlandi.

C-14 Ure Nefes Testi :

Bu test indnii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Niikleer Tip ABD
laboratuarinda yapildi. Oncelikle, hastalarin eger kullaniyorlarsa; anti-asidleri 24 saat,
H2 reseptdr antagonistleri ve siikralfat1 bir hafta; PPI, bizmut bilesikleri ve
antibiyotikleri ise bir ay dnce kesmeleri istendi. Hastalar bir gecelik agliktan sonra 37
kBq C-14 iire/sitrik asit karigimi iceren kapsiil formu 25 ml su ile birlikte i¢irildi. Soluk
ornekleri 15. dakikada 6zel bir kuru kartus sistemi ile toplandi. Hastalar kartusun agiz
kismma, buradaki indikatér membranin turuncu rengi sariya dondiirlinceye kadar
solutuldu. Bu siire¢ yaklasik 1-4 dakika arasinda siirdii. Degerlendirilmede hazir kartus,
ozel kiiciik bir Geiger-Miiller sayacinda okutuldu ve 250 saniye sonra sonug alindi. Tiim
islem yaklasik 25 dakika kadar siirdii ve sonuglar cpm (sayim/dakika) ve grade olarak
bildirildi.

Grade 0 : infeksiyon yok (< 25 cpm)

Grade 1 : Siipheli (25-50 cpm)

Grade 2 : Infekte (> 50 cpm)

Calismada grade 1 ve 2 H. pylori pozitif; grade 0 ise H. pylori negatif kabul edildi.

Istatistiksel islemler SPSS 16,0 Windows paket programi kullanarak yapildi.
Biitiin veriler ortalama deger + standart sapma olarak hesaplandi. Verilen tedavi sonrasi
dispepsi siddetindeki gerilemeler paired T- Testi kullanilarak karsilastirildi. p < 0,05

degeri istatiksel anlamlilik siir1 olarak kabul edildi.
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MODIFIiYE GLASGOW DiSPEPSi CIDDIYET SKORLAMASI

HASTANIN:

ADI/SOYADI: YAS/CINSIYET:
DOSYA NUMARASI: HASTA NUMARASI:
ADRESI

Tablo 10 : Modifiye Glaskow Dispepsi Ciddiyet Skorlamasi

DISPEPH SIKLIGI: DI SPEPSI SIKLIGI:
Hig : 0 Hig : 0
Avda 1-2 giin :1 Avda 1-2 giin :1
Haftada 1 giin: 2 Haftada 1 giin : 2
Haftada 3 giin: 3 Haftada 3 giin : 3
Cogu giin 4 Cogu giin 4
DISPEPSNIN YOGUNLUGU : DI SPEPSININ YOGUNLUGU :
Uvlkumu ve vasantim: Uvkumu ve vasant i
etkilemivor : 0 etkilemivor : 0
hafif etkilivor : 1 hafif etkilivor : 1
cok etkilivor :2 cok etkilivor :2
RECETESIZ iLAC KULL ANIMI: 5 RECETESIZ iLAC KULLANIMI:
=
Hic ;0 ; Hic 20
Haftada ldenaz :1 = Hafradal denaz :1
Haftada 1 den fazala: 2 i Haftada l den fazala: 2
=
RECETELI iLAC KULLANIMI: E RECETELI iLAC KULLANIMI:
=
Hic :0 Hic :0
Haftada ldenaz :1 Haftadal denaz :1
Haftada 1 den fazala: 2 Haftada l den fazala: 2
Toplam skor : Toplam skor :
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4. BULGULAR

Calisma, ¢alismaya alma kriterlerine uyan, tedaviyi tamamlayip kontrollere
gelen toplam 137 hastada gerceklestirildi. Hastalarmin 75°si (% 54,7) kadn, 62’s1 (%
45,3) erkek cinsiyette olup (Tablo 11) yas ortalamalar1 kadmlarin 33,53 + 10,53
erkeklerin 32,66 + 10,19 tiim hastalarin yas ortalamasi 33,13 £+ 10,35 idi.

Tablo 11: Cinsiyet dagilimi

o Erkek
m Kadin

Calismadaki 137 hastanin % 62’sinde (85 hasta) HP pozitifligi saptanirken %
38’inde (52 hasta) HP negatif idi. HP pozitif saptanan hastalarin yas ortalamalar1 33,49
+ 9,91 iken HP negatif saptanan hastalarin yas ortalamasi 32,55 + 11,11°dir. HP pozitif
olan 85 hastanin 34’1 erkek (% 40) , 51°1 kadin (% 60) ve HP negatif olan 52 hastanin
28’1 erkek (% 53,8) , 24’1 kadin (% 46,2) idi.
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Calismadaki hasta sayisinin %54,74’{inii olusturan 75 kadin hastanin % 68’inde
(51 hastada) HP pozitif, % 32’sinde (24 hastada) HP negatif saptanmistir. Calismadaki
hasta sayisinin % 45,26’sm1 olusturan 62 erkek hastanin % 52’sinde (34 hastada) HP
pozitif, % 48’inde (28 hastada) HP negatif saptanmistir (Tablo 12).

Tablo 12 : Cinsiyete gore Hp durumu

60
50
40
0
20
10
0

Hp (+) Erkek Hp (-) Erkek Hp (+) Kadin Hp (-)Kadin

Calismaya aldigimiz hastalar 18 — 50 yas arasinda idi. 20 yas ve altinda 20 tane
hasta (% 14,6) bulunmaktaydi. Bu hastalarin 12 tanesinde (% 8,8) HP pozitif, 8
tanesinde (% 5,8) HP negatif saptandi. 21 — 30 yas arasinda 41 tane hasta (% 29,9)
bulunmaktaydi. Bu hastalar 20 tanesinde (% 14,6) HP pozitif, 21 tanesinde (% 15,3)
HP negatif saptandi. 31 — 40 yas arasinda 36 tane hasta (% 26,3) bulunmaktaydi. Bu
hastalarin 27 tanesinde (% 19,7) HP, 9 tanesinde (% 6,6) HP negatif saptandi. 41 — 50
yas arasinda 40 tane hasta (% 29,2) bulunmaktaydi. Bu hastalarin 23 tanesinde (% 16,7)
HP pozitif, 17 tanesinde (%12,4) HP negatif saptandi (Tablo 13 - 14).
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Tablo 13 : Hasta Sayisinin Yaga Gore Dagilimi

O Hasta Sayisi

20 yas we alti 21 - 30 yas 31-40vyas 41 - 50 yas

Tablo 14 : Yas Araliklarina Gore Hp Durumu

O Hasta Sayisi

20yasve 20yasve  21-30 21-30 31-40 31-40 41-50 41-50
altrHp (+) alttHp (-) yasHp(+) yasHp(-) yasHp(+) yasHp(-) vyasHp(+) yasHp(-)

Caligmamizdaki HP pozitif olan hastalardaki Modifiye Glasow Dispepsi
Ciddiyet Skorlamasi ile belirlenen dispepsi sikligi tedavi dncesi 3,78 + 0,55 iken tedavi
sonrasinda 1,31 £ 1,29 olarak belirlendi. Ortalama olarak 2,47’lik bir gerileme tespit
edilmis olup tedavi ile dispepsi sikligindaki bu gerileme istatistiksel olarak anlaml1 idi (
p=10,0001).

Caligmamizdaki HP negatif olan hastalardaki Modifiye Glasow Dispepsi
Ciddiyet Skorlamasi ile belirlenen dispepsi siklig1 tedavi dncesi 3,86 + 0,44 iken tedavi
sonrasinda 1,48 £ 1,01 olarak belirlendi. Ortalama olarak 2,38’lik bir gerileme tespit



edilmis olup tedavi ile dispepsi sikligindaki bu gerileme istatistiksel olarak anlamli idi (
p=0,0001).

Calismamizdaki HP pozitif olan hastalardaki Modifiye Glasow Dispepsi
Ciddiyet Skorlamasi ile belirlenen dispepsi yogunlugu tedavi dncesi 1,28 £ 0,73 iken
tedavi sonrasinda 0,25 £+ 0,49 olarak belirlendi. Ortalama olarak 1,02’lik bir gerileme
tespit edilmis olup tedavi ile dispepsi yogunlugundaki bu gerileme istatistiksel olarak
anlamli idi (p =0,0001 ).

Calismamizdaki HP negatif olan hastalardaki Modifiye Glasow Dispepsi
Ciddiyet Skorlamasi ile belirlenen dispepsi yogunlugu tedavi dncesi 1,28 £ 0,74 iken
tedavi sonrasinda 0,30 £+ 0,46 olarak belirlendi. Ortalama olarak 0,98’lik bir gerileme
tespit edilmis olup tedavi ile dispepsi yogunlugundaki bu gerileme istatistiksel olarak
anlamli idi ( p = 0,0001 ) .

Calismamizdaki HP pozitif olan hastalardaki Modifiye Glasow Dispepsi
Ciddiyet Skorlamas1 ile belirlenen total skor tedavi oncesi 6,90 + 1,93 iken tedavi
sonrasinda 1,74 + 1,95 olarak belirlendi. Ortalama olarak 5,16’lik bir gerileme tespit
edilmis olup tedavi ile total skordaki bu gerileme istatistiksel olarak anlamh idi ( p =
0,0001 ).

Calismamizdaki HP negatif olan hastalardaki Modifiye Glasow Dispepsi
Ciddiyet Skorlamas1 ile belirlenen total skor tedavi oncesi 6,86 = 1,59 iken tedavi
sonrasinda 1,86 + 1,66 olarak belirlendi. Ortalama olarak 5,00’lik bir gerileme tespit
edilmis olup tedavi ile total skordaki bu gerileme istatistiksel olarak anlamli idi ( p =
0,0001 ).

Calismamiza aldigimiz tim hastalarm Modifiye Glasow Dispepsi Ciddiyet
Skorlamas1 1ile belirlenen dispepsi sikligi tedavi oncesi 3,81 + 0,51 iken tedavi
sonrasinda 1,37 + 1,19 olarak belirlendi. Ortalama olarak 2,43’liik bir gerileme tespit
edilmis olup tedavi ile tiim hastalardaki dispepsi sikligindaki bu gerileme istatistiksel
olarak anlamli idi ( p = 0,0001 ) .

Calismamiza aldigimiz tim hastalarm Modifiye Glasow Dispepsi Ciddiyet
Skorlamasi ile belirlenen dispepsi yogunlugu tedavi oncesi 1,28 £ 0,73 iken tedavi
sonrasinda 0,27 + 0,48 olarak belirlendi. Ortalama olarak 1,00’lik bir gerileme tespit
edilmis olup tedavi ile tiim hastalardaki dispepsi yogunlugundaki bu gerileme
istatistiksel olarak anlamli idi

(p=0,0001).
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Calismamiza aldigimiz tiim hastalarin Modifiye Glasow Dispepsi Ciddiyet
Skorlamasi ile belirlenen total skor tedavi oncesi 6,89 + 1,80 iken tedavi sonrasinda
1,78 + 1,84 olarak belirlendi. Ortalama olarak 5,10’luk bir gerileme tespit edilmis olup
tedavi ile tiim hastalardaki Modifiye Glasow Dispepsi Ciddiyet Skorlamasi ile
belirlenen total skordaki bu gerileme istatistiksel olarak anlamli idi ( p = 0,0001) .

Tablo 15 : Dispepsi tanilt Hp pozitif ve Hp negatif olan hastalarda tedavi 6ncesi ve

sonrasindaki skorlarin paired T-test ile azalma oranlar1

Grup Hasta Tedavi Oncesi | Tedavi Sonras1 | Total Skordaki
Sayisi Total Skor Total Skor Azalma
Hp pozitif 85 6,90 + 1,93 1,74 £ 1,95 5,16 + 2,38
Hp  negatif 52 6,86 + 1,59 1,86 + 1,66 5.0+1,74
p=0,667

Calismamizda HP pozitif saptanan ve eradikasyon tedavisi verilen hastalardaki
Modifiye Glasow Dispepsi Ciddiyet Skorlamasi ile belirlenen tedavi sonrasi total
skorda istatistiksel olarak 5,16 + 2,38 ‘lik gerileme belirlendi. HP negatif saptanan ve
PPI verilen hastalardaki Modifiye Glasow Dispepsi Ciddiyet Skorlamasi ile belirlenen
tedavi sonrasi total skorda istatistiksel olarak 5,0 + 1,74 ‘likk gerileme belirlendi.
Dispeptik semptomlar1 olan HP pozitif ve negatif olan hastalardaki Modifiye Glasow
Dispepsi Ciddiyet Skorlamasi ile belirlenen tedavi sonrasi total skorlardaki azalmalar
karsilastirildiginda her iki grupta da istatistiksel olarak ayni oranda azalma tespit
edilmistir ( p: 0,667 ) . HP pozitif ve negatif olan hastalardaki Modifiye Glasow
Dispepsi Ciddiyet Skorlamasi ile belirlenen tedavi sonrasi total skorlardaki azalmalar
karsilastirildiginda her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir

(p=0,667).
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5. TARTISMA

Yaptigimiz ¢alismada Indnii  Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi
Gastroenteroloji Bilim Dali’nda Kasim 2009 ile Ocak 2010 tarihleri arasinda, dispeptik
semptomlarla gelen HP pozitif olan hastalara verilen tedavi sonrasinda ve HP negatif
olan hastalara verilen tedavi sonrasinda semptomlarda gerileme tespit edilmistir. Bu
azalma her iki gurupta da ayni oranda olmustur. Caligmamiza katilan tiim hastalar,
birlikte degerlendirildiginde hastalara verilen eradikasyon veya proton pompa inhibitori
tedavisi ile semptomlarda anlamli gerileme tespit edilmistir

Dispepsi, tek bir semptom olmayip hastalar tarafindan farkli sekillerde ifade
edilen bir semptomlar kompleksidir. Semptom olusumunda rol oynayan patofizyolojik
mekanizmalara yonelik arastirmalar ve dispepsi semptomlar ile iligkili faktoér analiz
calismalar1 fonksiyonel dispepsinin heterojen bir klinik durum oldugunu ortaya
koymustur (163,164,165,166).

Dispeptik  semptomlarin = olusumunun temelinde mide mukozasindaki
inflamasyonun roliinii arastiran ¢alismalar biiyiik 6l¢iide HP enfeksiyonu ile iligkili
prevalans ve eradikasyon ¢aligsmalaridir. FD’li hastalarin yaklasik olarak %50’sinin HP
pozitif oldugu gdsterilmistir. Bir meta analizde FD’li hastalarin kontrol grubuna gére en
az iki kat daha fazla HP pozitif olduklari bildirilmistir (167). Tiim bu calismalar
semptomlarla iliskide HP enfeksiyonunun olup olmamasina bakmaktadir. Ancak HP
sonu¢ olarak mide mukozasinda bir inflamasyona neden olmaktadir ve bu inflamatuar
yanit semptom olusumunda rol oynayabilir. Toplam 3589 hasta arasindan HP pozitif
olanlarda negatif olanlara gdre karin agris1 ve gogiis agris1 gibi semptomlarin daha sik

goriildiigii bildirilmistir (168).
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Van der Schaar ve ark. (169) ise HP eradikasyon tedavisi sonrasinda gastrik
akomodasyonun degismedigini, ancak korpusdaki gastrit skorunun = gastrik
akomodasyon ile korelasyon gosterdigini bulmuslardir. Ayrica Thumshirn ve ark. (170)
fonksiyonel dispepside mide motilitesini inceledikleri calismada asemptomatik HP
pozitif bireylerde dispeptiklere benzer sekilde mide akomodasyonunun bozuldugunu
gostermislerdir.

HP FD etyopatogenezinde etkiliyse, eradikasyon tedavisiyle HP enfeksiyonu
ortadan kalkan hastalarda semptomlar kiir olmaldir. 328 hasta {izerinde yapilan bir
calismada tedavi verilen gruptaki hastalardan eradikasyon saglanan ve
saglanamayanlarmm uzun donemde semptomlar: arasinda anlamli fark bulunmamistir
(171). Toplam 237 hasta iizerinde yapilan bir calismada tedavi alan gruptaki hastalarin
%24’unde, plasebo alan hastalarin %22’sinde semptomlarda tamamen diizelme
goriilmiistiir. Bu calismada semptomlarda anlamli diizelmenin sadece bir yilin sonunda
gastritin tamamen diizeldigi veya hafif siddetle sebat ettigi hastalarda goriildigi
bildirilmistir (172). Bu c¢alismalara HP eradikasyonunun FD semptomplarini
diizeltmedigini bildiren baska yaynlar da eklenebilir (173,174) .

Tablo 16 : Dispepsili hastalarda Hp eredikasyon tedavisi ¢aligmalari

CALISMACI (referans) Hasta Takip Siiresi Semptomlarda
Sayisi (ay) Diizelme
Veldhuyzen van Zanten (7) 49 6 Hayir
Frazzoni (5) 20 10 Hayir
Elta (26) 26 34 Hayir
Froehlich(27) 144 12 Hayir
Blum (OCAY) (21) 328 12 Hayir
Telley (ORCHID) (9) 237 12 Hayir
Veldhuyzen van Zanten (28) 157 12 Hayir
Pertolani (29) 48 8 Evet
McCarthy (30) 75 12 Evet
Gilvarry (31) 49 12 Evet
Sheu (32) 41 12 Evet
Trespi (6) 20 6 Evet
McColl (8) 308 12 Evet
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HP’nin eradike edilmesi ile semptomlarda diizelme goriilmesi HP ile FD
arasinda iliski oldugunu kanitlayan bir bulgudur. Fakat bu konu ile ilgili literatiirde yer
alan calismalarin sonuglar1 ¢eligkilidir (Tablo 15). 2000 yilinda yaymlanan ve 6—12
aylik takipleri olan 11 randomize calismanin sonucunu degerlendiren bir meta analizde,
FD’li hastalarda HP’nin eradike edilmesinin hastalarin %9’unda semptomlarda
diizelmeye yol actig1 bildirilmistir (175).

HP eradikasyon tedavisi sonrasi semptomlarin devam etmesi gastritin tam
tyilesmemesi ile de iliskili olabilir. Talley ve ark. (176) HP ile enfekte FD’ li hastalarda
yaptiklar1 ¢aligmada eradikasyondan bagimsiz olarak kronik gastrit siddetinde azalma
ile semptomlarda 1yilesme arasinda bir iligki gostermislerdir. HP eradikasyon tedavisi
sonrasinda gastrit skorlar1 anlamli olarak azalmakta, ancak hastalarin ¢ogunda kronik
inflamasyonun devam ettigi goriilmektedir (177). Mera ve ark. (178 HP
eradikasyonunun uzun donem histopatolojik sonuclarini arastirdiklar1 ¢alismada tedavi
sonrast 12. yilda kronik inflamasyonun siddetinde azalma olmakla birlikte devam
ettigini gostermislerdir. Veijola ve ark. (179) basarili bir eradikasyon tedavisinden 5 yil
sonra devam eden kronik gastrit olgularmin oranini %21 olarak bulmuslardir. Tepes ve
ark.’nm (180) yaptiklar1 calismada duodenal iilserli hastalarda eradikasyondan sonra 2.
ayda notrofil infiltrasyon kaybolmus, ancak mononukleer hucre infiltrasyonu 1. yilda
hastalarin %56’sinda kaybolmustur. Kronik inflamasyonun tamamen ge¢cmesi 4. yilda
gerceklesmistir. Buna ragmen 4 yillik takipte intestinal metaplazi oranlar1 degismemis
ve lenfoid folikullerde dejeneratif degisiklikler saptanmistir. Kamada ve ark. (181) ise
fundik atrofik gastriti olan hastalarda eradikasyon sonrasi 3 yillik takipte semptom
skorlarinin inflamasyon ve atrofi skorlar1 ile paralel azaldigimi gostermislerdir.
Watanabe ve ark.’nin (182) yaptiklari calismada eradikasyon tedavisi basarisiz olsa dahi
inflamasyon skorlar1 azalmistir. HP ile enfekte olan ve olmayan fonksiyonel dispepsi
hastalarinda endoskopik ve histolojik bulgularin karsilastirildigi bir ¢alismada, gastrit
skorlar1 HP ile enfekte hasta grubunda anlamli olarak yiiksek bulunmus, ancak enfekte
olmayan hastalarda da orta derecede kronik inflamasyon ve atrofi, hafif derecede
notrofil aktivitesi ve intestinal metaplazi saptanmistir (183).

Dispepsi prevalanst kadinlarda erkeklerden biraz daha yiiksek olabilir (184).
Howell ve ark. yaptiklar1 calismada kadin cinsiyetin, saglik kuruluslarina sik

basvurunun bagimsiz prediktorlerinden biri oldugunu bulmuslardir (185).
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1996 yilinda yapilan bir meta analizde tedaviyle HP negatiflesen hastalarin
%73 unun, pozitif kalanlarin %45’inin semptomlarinda kisa donemle smirli olsa da
anlamli semptom rahatlamas1 oldugu goriilmiistiir (186). Ingiltere’ de yapilan bir
calismada ise baslangicta HP durumu endoskopik biyopsilerle histolojik olarak
degerlendirilmis, ancak 1 yil sonundaki HP durumu C14 {ire nefes testi ile
arastirilmistir. 2 hafta siire ile Omeprazol (2x20mg), Amoksisilin (3x500mg, alerjisi
olanlarda ayni1 dozda tetrasiklin), ve Metranidazol (3x400mg) verilen 160 olguluk tedavi
grubu ile 158 olguluk Omeprazol (2x20mg) grubu semptomlar1 agisindan
karsilastirilmistir. HP eradikasyonu 1. Grupta %88, ikinci grupta %5, semptomlarin
tyilesmesi 1. Grupta %21, ikinci grupta %7 (p=0.001) olarak bulunmustur. Ayrica bu
calismada semptomlar1 5 yildan uzun siiredir devam edenler degerlendirilmis, bunlarda
semptom iyilesmesi antibiyotik grubunda %27, Omeprazol grubunda %12 bulunmustur
(p=0.03)(187). 2000 yilinda yaymlanan Moayyedi ve ark.’ninl2 caligmanin dahil
edildigi meta analizinde (188) eradikasyonun semptomlara anlamli olarak etkili oldugu,
1/15 hastada semptomlarm kiir oldugu bulunmustur. 2001°de yayinlanan bir ¢alismada
(189) semptomlarin biitiiniiyle rahatlamasi eradikasyon tedavisi ve plasebo gruplarinda
sirasiyla %43 ve %31 bulunmus; eradikasyon tedavisi grubunda HP negatiflesen
hastalarin %84 unde, pozitif kalanlarm %43°nde semptom rahatlamasi olmustur. Cok
daha yeni bir bagka calismada da eradikasyon tedavisinin HP antral gastritli hastalarda
semptomlarin siddetini azaltmada tek basina PPI’den ustun oldugu goriilmiistiir (190).

Omeprazole plus Clarithromycin and Amoxicillin Effect One Year after
Treatment (OCAY) c¢alisma grubu (7 iilke), 328 HP pozitif olgunun sonug¢larini
degerlendirmistir. Caligmada olgularin yarisma omeprazol (O) 2x20mg, klaritromisin
(K) 2x500mg ve amoksisilin (A) 2x1000 mg verilirken yarisina da sadece O 2x20 mg
verilmistir (1 hafta). HP eradikasyonu antibiyotik grubunda %79, O grubunda % 2,
semptomatik diizelme birinci grupta %27,4, ikinci grupta 20,7 olarak bulunmustur
(p=0.17). Gastritin diizelmesi ise siras1 ile % 75 ve %3'diir (p<0.001) (191).

Optimal regimen Cures Helicobacter Induced Dyspepsia (ORCHID) calisma
grubunun (5 iilke) antibiyotik tedavi protokoli OCAY grubuna benzemektedir (133
hasta) ve 1 haftadir. Kontrol grubuna (142 hasta) ise plasebo tablet verilmistir. Burada
her iki grupta sirasi ile HP eradikasyonu %85, %4, gastritin diizelmesi %81, %13,
semptomatik iyilesme ise %27 ve %29 bulunmustur. Semptomlarin siddeti ile gastritin

agirhig1 arasida iligki kurulamamistir (192). Amerika ve Avustralya ortak calismasinda
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ise gene ayni kombinasyon, 2 hafta uygulanmistir. Tedavi grubu 170 hasta, plasebo
verilen grupta 167 hastadan olusmaktadir. Her iki grupta sirasiyla HP eradikasyonu
%90, %?2, gastritin bulunmamas1 %8, %8, gastritin azalmasi %67, %18 ve semptomatik
tyilesme %48 ve %49 olarak bildirilmektedir.

Sonu¢ olarak HP FD iliskisi tartismalidir. iliskili oldugunu destekleyen
epidemiyolojik ve patofizyolojik veriler mevcuttur. Ancak, tedavi sonuglar1 ¢eliskilidir.
Hangi hastalarin fayda gorecegini Onceden kestirmek mimkiin degildir. FD
etyopatogenezinde HP disinda baska faktorlerin de rolii vardir. HP enfeksiyonunun
ortadan kalkmasiyla semptomlar1 diizelen hastalar, etyopatogenezde HP olan hasta
grubu olmas1 muhtemeldir. HP ile enfekte fonksiyonel dispepsi hastalarinda, bakterinin
eradikasyonuyla erken donemde fayda saglanabilmektedir. Bu erken donem saglanan
semptomatik diizelmenin uzun dénemdeki sonuclar1 i¢in epidemiyolojik, patofizyolojik,
plasebo kontrollii, randomize, uzun donemli, histolojik degisiklikleri de goz Oniinde

bulunduran ¢aligmalarin yapilmasmin aydinlatici olacagi goriisiindeyiz.
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6. OZET

Dispepsi, kelime anlami olarak sindirim gligliigiinii ifade etmekle birlikte,
epigastrik bolgede olan farkli semptomlar1 bir baslik altinda incelemek i¢in hekimler
tarafindan kullanilan bir terimdir. HP infeksiyonu, diinyada en yaygm GIS
infeksiyonudur. Epidemiyolojik ¢alismalar, genel olarak HP infeksiyonu i¢in en 6nemli
risk  faktoriiniin  sosyoekonomik sartlar oldugunu gostermektedir. Dispepsi
etyopatogenezinde One siiriilen birgcok mekanizma olup hangisinin daha etkili oldugu
tartigmalidir. Dispepside Helicobakter Pylori’nin rolii de tartisma konusudur.

Calismamizda dispeptik semptomlar1 olan ve Helikobakter Pylori pozitif
saptanan hastalarda Helikobakter Pylori eradikasyonun dispeptik semptomlar iizerine
etkilerinin arastirilmasi amaclanmaistir.

Calismaya dahil edilen hastalara Modifiye Glasow Dispepsi Ciddiyet Skorlamasi
kullanilarak dispepsi siddeti belirlendi. HP pozitif olan hastalara eradikasyon tedavisi
verildi . HP negatif olan hastalara PPI kullanmasi 6nerildi. Hastalar tedavi sonrasi
dispepsi siddetinin degerlendirilmesi i¢in poliklinigimize davet edildi. Modifiye Glasow
Dispepsi Ciddiyet Skorlamasi kullanilarak tedavi sonrasi dispepsi siddeti belirlendi.

Calisma kriterlere uyan ve tedaviyi tamamlayip kontrollere gelen toplam 137
hastada gerceklestirildi. Hastalarinin 75’1 (% 54,7) kadm, 62°si (% 45,3) erkek
cinsiyette olup hastalarimizin % 62’sinde (85 hasta) HP pozitifligi saptanirken %
38’inde (52 hasta) HP negatif idi.

HP pozitif ve negatif olan hastalardaki Modifiye Glasow Dispepsi Ciddiyet
Skorlamas1 ile belirlenen tedavi sonrasi total skorlardaki azalmalar karsilastirildiginda

her iki grupta da istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmamistir ( p= 0,667 ) .
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7. SUMMARY

Although the literal meaning of dyspepsia is digestive difficulty, it is a term
which is used by physicians to examine the different symptoms of epigastric region
under a title. HP is the most common gastrointestinal infection in the world.
Epidemiological studies points out that, socio-economic conditions are the most
important risc factors for HP infection, in general. Several mechanisms are proposed in
the etiopathogenesis of dyspepsia but it is controversial which one is more effective.
The role of Helicobacter pylori in dyspepsia is a matter for discussion.

In this study, we aimed to investigate the effects of Helicobacter pylori
eradication on dyspeptic symptoms in Helicobacter pylori positive patients with
dyspepsia symptoms.

The severity of dyspepsia was determined by applying the modified Glasow
Dyspepsia Severity Scoring to the patients who included in the study. Eradication
treatment was given to HP positive patients. PPI usage was recommended to HP
negative patients. Patients were invited to our clinic for evaluation of the severity of
dyspepsia after the treatment. The severity of dyspepsia was determined after the
treatment using the modified Glasow Dyspepsia Severity Scoring.

The study performed to 137 patients who match the criteria, complete the
treatment and come to control. 75 (54.7%) of patients were female, 62 (45.3%) were
male and 62% of patients (85 patients) were found HP positive, 38% (52 patients) were
found HP negative.

Compared reduction of post-treatment total score in patients with HP positive
and negative which determined by modified Glasow Dyspepsia Severity Scoring, there

was no statistically significant difference in both groups ( p=0,667 ) .
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