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Ozet Summary

Amag: Bu calsmada, safra kesesi ameliyati sonrasisge Purpose:In this study, the level of epideal growth factor i
alkalen reflii gastritte, mide mukozasinda epidernigl stomach mucosa in alkaline reflux gastritis afteole-
yume faktor (EGF) duzeyi agarildi. cystectomy is researched.

Materyal-Metod: Calsmaya 31 hasta ve 14 gl kontrol Materials and Methods: 31 patients and 14 healthy cont
grubu alimi. Her iki gruba st gastrointestinal endos are taken in to the study. Upper gastrointestimmoe
yapilarak, endoskopik biyopsiler alindi. Biyopsi erat scopy is applied to both groups and eswpic biopsie
yalleri immunohistokimyasal olaka EGF (Zymec are taken. Biopsy materials are processed with
supersensitiv) monoklonal kit ile muamele edileEsBF (zymed, supersensitive) monoclonal kit immunajiist
dizeyleri belirlendi. chemically to determine EGF levels.

Bulgular: Hasta grubunda EGF dulzeyleri kontrol gronbu Results: In the patient group the levels of EGF was signig
gore belirgin olarak yiiksekti (p<0.001). cantly higher compared to control group (p<0.001).

Sonug: Safranin irritan etkisine kar EGF’nin mukoza koru- Conclusion: We concluded that EGF increased as a mu
yucu bir faktor olarak argg sonucuna varildi. protecting factor in responce to the irrigatingeeffof b-

le.
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Alkalen refl gastrit, alkalen duodenal igan safra tar olanlarda %67, kolesistektomi geciren
mideye refli olarak mide mukozasini irrite etmesi hastalarda %89 olarak tespit edildi (7).
sonucu olgmaktadir. Burada 0Ozellikle duodenal Mide mukozasinda ofan bu hasara kerge-
icerikte yer alan safra cok Gnemli bir etyolojik i savunma mekanizmalari harekete gegmektedir.
faktordr. Deneysel modellerde safranin gastrik g niardan biri de hiicre yenilenmesidir. Bung-sa
mukozal bariyer hasarina yol agt(1-3); duodenal |ayan en énemli ajan da epidermal bilyime faktd-
sivi ve safranin gastrik mukozada akut ve kronik yijqiir. EGF, etkin gastrik salgi inhibitérii, mitojen
hasar yapf gosterildi (4). ve mukozal koruyucudur (8). EGF, bilinen en 6-

Alkalen reflii gastrit, genellikle mideye uygu- nemli buyime faktori olup, mide mukozasinin
lanan cerrahi midahalelerden sonra ve ozellikleakut mukozal hasara karkorunmasinda gorev
safra kesesi ameliyatlari (kolesistektomi) sonrasin almaktadir (9). Mukozal htcrelerin migrasyonu ve
da ve pilor sfinkter gérevinin ortadan kalkmasina proliferasyonunu artirma yoluyla mukozal onarimi
bagll olarak ortaya cikmakla birlikte bu nedenler stimule etmektedir (10).
olmadan da gorulebilmektedir (5,6). Yapilan ca- Biz bu calsmada, endoskopik ve patolojik in-
lismalarda endoskopik olarak alkalen reflti gastrit, celeme sonucunda, alkalen reflii gastrit tespit edi-
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len hastalarin mide mukozasinda, mide mukoza  Hastalara gerekli sire aclik sonrasi rizalar alina
hasar onariminda ve hiicre yenilenmesinde rolrak, gerekginde premedikasyon uygulanarak dnden

oynayan EGF dizeyini ggtarmayi amagladik. gorisli GIF-K-30 OLYMPUS marka endoskop ile
Ust gastrointestinal sistem endoskopisi uygulandi.
Materyal ve Metod Hastalardan endoskopi sirasinda prepilorik antrum-

Calisma Kasim 1999 ile Aralik 1999 tarihleri dan ve korpusdan toplam 4 adet biyopsi materyali
arasinda Sgik Bakanlgl Ankara Hastanesi Dahi-  alindi. Biyopsi materyalleri %10’luk formol icefisi
liye Poliklinigi'ne bavuran ve yglari 38-70 ara-  de patoloji laboratuvarina gonderildi. Rutin doku
sinda dgisen, daha once kolesistektomi ameliyat! takibinden gecen biyopsi materyalleri parafin blok
olmus 31 hastada gercekleildi. Hastalarin 9'u  haline getirildi. Bu bloklardan 5 mikron bilyiigiin-
erkek (% 29), 22'si kadin (%71) idi. Hastalarisya  de kesitler alindi. Alinan kesitler 6nce Hemat@hsil
ortalamasi 57.12 + 10.03 yil (gler aralgl 38-70)  Eosin ile boyandi vesik mikroskobunda incelen-
olarak hesaplandi. Bu hastalar, en az 4 ay, ea fazldi.lsik mikroskopunun 400 bilyiitme alaninda
27 yil once safra kesesi ameliyati (kolesistektomi) H.pylori arandi, kolonizasyon ganlusuna goére
olmuslardi. Kolesistektomi ameliyati sonrasi gecen + ++ +++ olarak gruplandinidi(11l). Daha sonra
sure  dikkate alinmaksizin epigastsikayetleri |izin'li lamlara alinan kesitlere EGF (Zymed, super
olan hastalar caimaya dahil edildi. sensitiv) monoklonal kit ile immunohistokimyasal

Epigastrik sikayet oluyturabilen peptik tlser boyama yapildi.
gibi hastalik 6ykusU olan hastalar, yine son 6 ay = Hematoksilen-Eosin boyall kesitler Sydney

icinde herhangi bir gastrointestinal hastalik nede-kasifikasyonuna(12) gore gerlendirildi.
niyle ilac kullanan hastalar, diabetes mellitus,

hipotiroidi, hipertiroidi, pankreatit gibi bilinen
sistemik hasta@n olanlar, yine bilinen kronik
obstruktif akcger hastalii, koroner arter hastgh

olanlar ve herhangi bir sebeple endoskopiyi tolere%25'e kadar olan boyama-  +
edemeyecek olan hastalar gala kapsami dinda  %25-50 kadar olan boyama ~ ++

EGF boyal kesitler de foveolar epitelin bo-
yanma yuzdesine goére gixlendirildi.

Boyanma olmayanlarda - - (Resim 1)

brrakildi. % 50 kadar olan boyama - +++ (Resim 2) kabul edildi.

Ayrica calsma yalari 40 ile 66 arasinda ge Boyamanin dgerlendirilmesi sirasinda
sen 4’0 erkek (%18) 10'u bayan (%78) toplam 14 intestinal tip mide adenokarsinomlu bir olgu EGF
sazlikli kisi kontrol grubu olarak alindi. icin pozitif kontrol olarak kullanildi.

Resim1. Mide prepylorik mukozadan alinan biyopsi materya- Resim 2.EGF (+++) (x100 biiyiitme)
linin EGF kit ile boyali hali (x100 biyime ile) EGBH.
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Istatistik Degerlendirme
Grup ici ve gruplararasi nominal g@gkenlerin
karsilastirlmasinda ki kare testi ve gerelktide
Yates dizeltmesi uygulandi.

Grup ici ve gruplararasi hastaslainin kagi-
lastirlmasinda vaka sayisinin azli nedeniyle
Mann-Whitney U testi kullanildi.

Istatistik analizler “'statystical package for the

social sciences” (SPSS, version 9.0) yazilim ile

yapildi.

P dgerinin <0.05 olmasi anlamh kabul edildi.
Veriler ortalama + standart sapma olarak sunuldu.

Bulgular

Calsma kapsamina alinan 31 hastanin 9'u

(%29) erkek, 22'i (%71) kadindi. Kontrol grubun-
da deerlendirilen sglikli gonadllilerin 4’0 (%28)
erkek, 10'u (%72) kadindi. Hastalarinsyartala-
masl 57.12 + 10.03 yil (der aralgl 38-70) olarak
hesaplandi. Kontrol grubun yartalamasi 52,00 +
7.03 yil (dger aralgl 40-66) olarak hesaplandi.
Hasta grubu ve kontrol grubu arasinda ya cin-
siyet yonunden istatistiksel olarak anlamli farkhl
yoktu (p>0.05).

Hasta grubunda incelenen tim hastalarda
endoskopik olarak enterogastrik refli tespit edildi
(%100). Hasta grubundaki endoskopik bulgularin

ayrintilari: Diffiz gastrit (n:16) %52, Antral gas
rit (n:11) %36, Diffuz atrofik gastrit (n:1) %3,
izole enterogastrik reflii (n:3) %9 idi.

ALKALEN REFLU GASTRTTE MIDE MUKOZASINDA EPIDERMAL BUYUME FAKTOR DUZEY]

Hasta grubundaki biyopsi materyalinin
hematoksilen eosin boyama sonrasi patolojik ince-
lenmesinde patolojik tanilarin gidmi: Kronik
gastrit (hafif) (n:3) %9, Kronik gastrit (orta) :{6)
%52, Kronik gastrit {iddetli) (n:1) %3, Kronik
aktif gastrit (n:5) %15, Kronik atrofik gastrin:()
%3, Superficial gastrit (n:2) %6, Eroziv gastrit
(n:3) %9 idi.

Kontrol grubunun yapilan endoskopik incele-
meler ve biyopsi materyallerinin patolojik incele-
meleri normal sinirlarda idi.

Hasta grubu ve kontrol grubu H. pylori y6-
ninden de dgerlendirildi. Hasta grubunda 31 has-
tanin 13'Gnde (%42) H. Pylori (+) 18’inde (58) H.
Pylori (-) olarak bulundu. Kontrol grubunda 14
hastanin 7'sinde (%50) H. pylori (+), 7'sinde
(%50) H. pylori (-) olarak bulundu. Her iki grup
arasindaki H. pylori pozitiffii yoniinden fark ista-
tistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0,05)

Hasta grubunda EGF dizeyi 1(%3)olguda ne-
gatif, 10(%32) olguda (+), 16 (%52) olguda(++),
4(%13) olguda (+++) idi. Kontrol grubunda ise
12(%84 ) olguda negatif,1(%8) olguda (+), 1(%8)
olguda (++) idi. EGF dizeylerinin hasta grubunda-
ki dagilimi Grafik 1’de ve EGF dizeylerinin kont-
rol grubundaki dalimi Grafik 2'de gosterildi .

Hasta ve kontrol gruplari EGF pozitfii yo-
ninden kaglastirildiginda her iki grup arasinda
istatistiksel yonden belirgin fark tespit edildiast

%60

%62

%60

940 Y@

%30

%20

Hasta Yilizdesi

%13

%10 o7

%0 .

Grafik 1. Hasta grubundaki EGF diizeyleriningdam.
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le kontrol grubuyla karlastirilmasinda istatistiksel

%1001 984 olarak anlamli fark tespit edildi(p<0.001).
Tarti sma
YE?SZ_I Alkalen reflii gastrit, alkalen duodenal iceri-

gin mideye refli olarak mide mukozasini irrite
etmesi sonucu ofmaktadir. Ozellikle mide ve
safra kesesi ameliyati olmuhastalarda sik go-
rdlmektedir (5,6).

+ ++ +++

EG :
F Boren ve ark. (13) mide operasyonundan sonra

EGF: Epidermal blyuime faktor . .
ark. (14) safra kesesistaolanlarda endoskopik
olarak safra reflisinin yaygin bir bulgu gidau
ve kolesistektomi sonrasinda standart olarak goz-
lendigini; Danilov ve ark. (15) da alkalen reflu

3 p<0.00 gastriti endoskopik olarak safrsst@lanlarda %67,
z: kolesistektomi gecirenlerde %89 oraninda tespit
5 201 3 EoF negat edildigini gosterdiler. Biz de, ¢aimamizda hasta-
7 181 B EGF poriif larin %2100’Unde endoskopik olarak alkalen refll
" tespit ettik. Bununla birlikte alkalen reflii gastri
0 . . %90 oranindaydi.
Hasta Kontrol

Alkalen refli olgularinin hepsi semptomatik
Grafik 3. Hasta ve kontrol grubunun EGF pozigifliyéniin- degildir. Alkalen refli gastriti de her zaman
den kagilastiriimasi semptomatik olmayabilege deneysel olarak gos-
terilmistir (7). Olgularimizda %90 oraninda
epigastrik &r1 ve %85 oraninda kusma semptomu
vardi. Ritchie ve ark. (16) alkalen refli gastritli
ta grubunda EGF duzeyleri kontrol grubuna gore pastalarda semptom olarak %94 oraninda safrali
belirgin olarak daha yuksekti (p<0.001)(Grafik 3). postprandial kusma ve %80 oraninda epigastrik
Calisma kapsaminda ayrica EGF pozigiitie agri tespit etmglerdi.
yol acan onemli bir olay olan H. Pylori pozitfii

. EGF, mide mukozasiningti hasar verici olay-
yonunden de kadastirma yapildi. Bu amacla has- | Kaxl k da ab Imaktadir (9). EGF
ta grubunda H. pylori pozitif olan hastalar grup A, ara kagi korunmasinda gorev almaktadir (9).

H. pylori negatif olan hastalar da grup B olarak mukozal bitinlgin sglanmasi ve hasarli mukoza-
ayrildi. Grup A'da toplam H. Pylori (+) olan 13 NN tamirinde énemli ve oncll bir rol oynamaktadir
hasta yer aldi. Bunlarin 3'U (%23) erkek 10u (17). Calsmamizda hasta grubunda %96.7 olguda
"(%77) kadin idi. Grup B'de toplam H. Pylori () (30/31) EGF dgsik pozitifiiklerde olmak tzere po-
olan 18 hasta yer aldi. Bunlarin 6'1 (%33) erkek zitif olarak tespit edildi. Sadece bir hastada EGF
12'i (%67) kadin idi. Grup A ve Grup B arasinda dlzeyi negatifti. Bu olgu 4 ay énce kolesistektomi
yas ve cinsiyet yoniinden istatistiksel olarak anlam- operasyonu olmuve endoskopik olarak alkalen refli

I fark yoktu (p>0.05). tesbit edilmjti. Patolojik incelemesinde eroziv gastrit

Grup A ve B'nin EGF pozitifi yoniinden vardi ve H. pylori negatifti. Burada EGF negagjfli

karsilastiriimasinda istatistiksel olarak anlamli fark Nin nedeni hastanin 4 ay gibi kisa bir sure o6nce
tespit edilmedi (p>0.05). Hem Grup A, hem de kolesistektomi operasyonu olmasi ve gastrit tablosu
Grup B’nin ayri ayri olarak EGF pozitifli yonily- ~ hun tam olarak yerfenemesine hzandi.
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EGF, gastrit iyilemesinde 6ne ¢ikan bir fak- 2.
toérdir. Cunkl aside dayanikhidir. Epitel hicre
migrasyonunu uyararak, DNA sentezini stimule
etmektedir (18). Tim bu olaylar sonucunda gastrit-3'

li dokuda dizeyi artmaktadir. A

Konturek ve ark. (19) deneysel olarak peptik
ulser ve antral gastrit gjturduklar 150 Wistar
Ratta yaptiklar cajmada tlserli ve gastritli alanda -
mukoza duzeylerinin arfiini gosterdiler. Biz de
calismamizda alkalen refli gastritli olgularin he-
men hemen hepsinde mukoza EGF diizeyinin be-6
lirgin derecelerde kontrol grubuna gore anlamli bir
sekilde arttgini tespit ettik. 7

EGF, potent bir epitelyal mitojen ve onkopro-
teindir. Pfeiffer ve ark. (20); Messa ve ark. (21) g
yaptiklari cagmalarda mide adenokarsinoma-
larinda EGF dizeyinin argini gosterdiler. Bizim
calismamizda higbir olguda malingite tespit edil-
medi; dolayisiyla EGF dizeyi agtitherhangi bir o

malign olaya bgli degildi.

EGF, diuzeyine etki eden bir olayda H. pylori
enfeksiyonudur. H. pylori enfeksiyonu ile mide 1o.
mukozasi EGF dizeyi agtnin birlikteligi cesitli
calismalarda gOsterilngtir (17, 18). Biz ise ¢a-
lismamizda H. pylori varginin mide mukozasin-
daki EGF duzeyine etkisiyle ilgili olarak farkl
sonugclar elde ettik. Cama grubundaki H. pylori
pozitif ve H. pylori negatif olan hastalar arasinda
anlamli farkhlk yoktu (p>0.005). Bu nedenle
hasta grubundaki EGF dlzey yuksgkiin
alkalen refliya sekonder glan gastrit nedeniyle 13
oldugu sonucuna vardik.

11.

Sonugta, ¢cagmamizda mide mukoza koruma 14.

faktori olan EGF’nin safranin irritan etkisiyle
hasarlanny mide mukozasinda agtni gosterdik. ;-
Bu calsmamizin alkalen reflli gastrit tedavisi alan
hastalari da kapsayaca&kilde gengletiimesi ko-

nuya netlik kazandiracaktir. 16.
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