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G İ R İ Ş 

Günümüzün o ldukça önemli sağlık sorunlar ından 
biri olan Peptik Ülserde ilaçla tedavi, semptomlan 
giderdiği, komplikasyonlar ı önlediği ve yaşama kalite­
sini artırdığı için önemlidir . Özellikle son on yıldaki 
gelişmeler sonunda ülserde iyileşmeyi sağlamak büyük 
bir problem olmaktan ç ıkmışt ı r . Günümüzde aşılması 
gereken sorun nüks sorunudur. İ laçla tedavi ile sağ­
lanan yüksek orandaki iyi leşmeyi, yine yüksek oranda 
nüksün izlemesi elde edilen başarıya gölge düşürmek­
tedir. Nüks sorununun çözümü konusunda elde edile­
bilecek bir başarı , bu ciddi sağlık sorununun kontrol 
alt ına alınması konusunda büyük yararlar sağlayabile­
cektir. Son yıllarda daha düşük nüks oranı sağladığı 
öne sürülen sucralfate ve tripotasyum disitrato bizmu-
tat gibi bileşikleri de içeren dör t yıl süreli prospektif 
bir ça l ı şmada, ilk yıldan sonra ilaçlar arasında nüks 
oranı açısından bir fark saptanamaması , bu konuda 
kafalarda bir takım soru işaretlerinin oluşmasına yol 
açmış t ı r (1). Nüks sorununun çözümüne yönelik yak­
laşımlar, ülserin "patogenezinde etkili faktörlerin tam 
olarak anlaşılabildiği ve kontrol altına alınabildiği 
oranda başarılı olacaktır . 

P A T O G E N E Z 

Gastroduodenal mukozal hastalığın patogenezinde 
bugün için en geçerli olan görüş, mukozanın aggressif 
faktörleri olarak bilinen ethanol (alkol) ülserojenik 
ilaçlar, safra tuzları , pepsinojen ve gastrik asit ile, mu­
kozanın defansif faktörleri olarak bilinen mukus ve 
bikarbonat sekresyonu, hücre kinetiği ve mukoza kan 
akımı arasındaki dengenin bozulmasıdır (2). Denge 
aggressif faktörler lehine bozu lduğunda peptik ül­
ser gelişmektedir . Bu imbalans teorisi geliştirildikten 
sonra tedavide yeni yaklaşımlar tar t ış ı lmaya başlan­
mıştır , önceler i daha ç o k aggressif faktörlerin azaltıl­
masına yönel ik tedaviler uygulanmakta iken defansif 

faktörlerin güçlendirilmesine yönelik tedaviler de uy­
gulama alanına girmişlerdir. Gün geç t ikçe de defansif 
faktörlerin güçlendirilmesine yönelik önlemler daha 
ön plana geçmektedir . Şu görüş kendini yavaş yavaş 
hissettirmektedir; "Peptik ülserinve nükslerinin önlen­
mesinde, aggressif faktörlere yönelik önlemlerden çok 
koruyucu faktörlere yönelik olanlar ile sonuç alın­
maya çalışılmalıdır" (3). 

Mevcut defans mekanizmalar ının güçlendirilme­
sinden önce, bunları olumsuz yönde etkileyen faktör­
lerin kontrol altına alınması gerekir. 

Defans Mekanizmalarını Olumsuz Yönde 
Etkileyen Faktörler 

Bugün için insanda gastroduodenal mukozanın 
normal defans mekanizmalarını olumsuz yönde etki­
leyen dört faktör kabul edilmektedir. Bunlar: 

1. Campylobacter pyloridis, Herpes simpleks, Ne-
matod infestasyonları gibi bir takım etkenlerve otoim-
münite reaksiyonu, 

2. Ülseri baş la tmaktan çok , akut lezyonları kro­
nik hale getirdiği düşünülen etkenler. Bunlar sigara, 
alkol, kafein ve stresdir. 

3. Gastrik mukozada ciddi hasara yol açabi len 
ilaçlar. Bunlara en iy i örnek aspirin ve diğer non-ste­
roidal antiinflammatuar ilaçlardır. Bu ilaçlar siklook-
sijenaz enzimini inhibe ederek araşidonik asitin koru­
yucu prostaglandinlere dönüşümünü engellemektedir­
ler. Sentetik prostaglandin analogları belki de bu soru­
nun üstesinden gelebileceklerdir. 

4. Üzerinde özenle durulması gereken bir faktör 
de diyettir. Koruyucu prostaglandinlerin sentezi için 
gerekli esansiyel yağ asitleri diyette yeterli miktarda 
olmalıdır (3). 

* A n k a r a N u m u n e Has t anes i 
i 
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Tablo - 1 

Esansiyel Yağ Asitlerinin Diyetteki önemli Kaynaklan 

L i n o l e i k A s i t A r a ş i d o n i k A s i t D i h o m o g a m m a l i n o l e i k A s i t E i k o s a p e n t a e n o i k A s i t 

A y ç i ç e ğ i y a ğ ı P i l i ç A n n e sü tü U s k u m r u 

M ı s ı r y a ğ ı S ı ğ ı r H a m s i 

B u ğ d a y t o h u m y a ğ ı A l a b a l ı k 

S o y a y a ğ ı S a r d a l y e 

S u s a m y a ğ ı İ s t i r i d y e 

Y e r f ı s t ı ğ ı 

C e v i z 

B a d e m 

S o n t a g J S , P ros t ag l and ins and A c i d P e p t i c Disease . A m . J . G a s t r o e n t e r o l . V o l . 8 1 ( 1 1 ) : 1 0 2 1 - 1 0 2 8 , 1 9 8 6 ' d a n u y a r l a n m ı ş t ı r . 

Prostaglandinlerin Rolü 

Prostaglandinlerin gastrointestinal sistemde, özel­
likle gastrik sekresyon ve mukozanın korunması 
konulannda önemli rolleri o lduğu bilinmektedir. Bu 
etki ik i ayrı başlık alt ında incelenir: 

1. Direk Hücre Koruyucu E t k i : Prostaglandinlerin 
önceden verilmesi ile mide mukozası non-stercfidal 
antiinflammatuar ilaçların yapt ığı olumsuz etkilerden 
korunabilmektedir. 

2. Adaptif Hücre Koruyucu E t k i : Mide mukoza­
sını hafifçe tahriş eden bazı ajanların endojen pros­
taglandin yapımını artırdığı gösterilmiştir . Ardından, 
irritan etkisi daha fazla olan ajanlar verilse bile mide 
mukozası kendini koruyabilmektedir. Örneğin, %10-
2 5 l i k alkol, 50 mmol taurocholic asit gibi mide 
mukozasını hafifçe tahriş eden ajanlar endojen pros­
taglandin yapımını iki katma ç ıkarmaktadır lar (4,5). 

Prostaglandinler mide mukozasını şu yollarla 
korumaktad ı r : 

E grubu prostaglandinler, mukozan ın aggresif 
faktörler inden olan asit salınımının güçlü inhibi tö-
rüdürler. Prostaglandin E 1 ve E 2 ' n i n sentetik analog­
iam oral olarak uygulandığında histamin, pentagast-
rin ve gıda s t imülasyonuna bağlı gastrik asit salımmını 
inhibe ederler (2). Prostaglandin E 1 in sentetik ana-
loğu misoprostol ile yapılan bir ça l ı şmada, misopros-
tolun duodenal bikarbonat sekresyonunu art ırdığı 
saptanmış t ı r . Normaldeki bikarbonat sekresyonu da 
prostaglandin sentezini inhibe eden indomethacin ile 
supresse o lmuş tu r (6). Prostaglandinlerin mukoza kan 
akımını ve mukus alkali sekresyonunu artırıcı etkileri 
o lduğu da bilinmektedir (7). 

Prostaglandinler pek ç o k mukazol koruyucu me­
kanizmada' rol aldıklarından ve bazı eksojen prostag­
landinler ve türevleri ile peptik ülser iyileşmesi hızlan­

dığından, bu hastalığın gelişmesinde prostaglandin 
eksikliği bir faktör olabilir. Bu düşünceyi destekleyen 
kanıtlar önemli oranda indirektir. Özet le . 

1. Peptik ülser hastalığında prostaglandinlerin ara­
cı o lduğu mukozal koruyucu mekanizmalarda çeşitl i 
defektler bu lunmuş tu r . Bunlar azalmış bikarbonat 
sekresyonu, mukusun yetersiz sekresyonu veya hız­
lanmış yıkımı, ve mukozal hücre proliferasyonunda 
yavaşlamadır . 

2. Prostaglandin sentezi için gerekli anahtar en­
zim olan siklooksijenazı inhibe eden ilaçlar ülsero-
jenik aktivite gösterirler. Bu durumda muhtemelen 
azalan prostaglandin üretimi mukozanın asit ve pep­
sine dayanıklılığının azalmasına veya mukozanın ken­
disi yenileme kapasitesinde azalmaya sebep olur. 

3. Peptik ülser mukoza prostaglandin düzeyinin 
normalin alt ında o lduğu, sentezinin de azaldığı bulun­
m u ş t u r (8). 

Pros taglandins , diyetteki esansiyel yağ asitle­
rinden sentezlenirler. Bu yağ asitleri linoleik asit, 
dihomogamma-linoleik asit, araş idonik asit ve eiko­
sapentaenoik asittir. Esansiyel yağ asitlerinin ülkemiz­
deki önemli kaynaklan Tablo l ' de gösteri lmiştir (2). 

Diyet F a k t ö r ü 

Peptik ülser insidansının kendine özgü beslenme 
özellikleri olan insanlann yaşadığı bazı yörelerde bek­
lenmedik oranda düşük bulunması , diyetteki b i r takım 
faktörlerin koruyucu rol oynayabi leceğini düşündür­
müştür. Hindistan, Pakistan ve Bangladeş:in bazı böl­
gelerinde pirinçle beslenme yaygındır ve buralarda 
peptik ülser insidansı yüksektir . Buna karşıl ık Pencap 
ve Rajasthan gibi bölgelerde ise halk temel gıda olarak 
rafine edi lmemiş (unrefined) b u ğ d a y kulanmaktad ı r . 
Bahsedilen bölgelerde peptik ülser insidansı düşüktür 
(9). Hayvan deneyleri de rafine edi lmemiş diyette bir­
tak ım koruyucu faktörlerin olabileceğini ve rafine 
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edilmiş diyet uygulaması ile bu ko runman ın sağlana­
madığını göstermişt ir (3). 

Malhotra 'nın 42 adet duodenal ülserli hastayı beş 
yıl izlediği bir çal ışmasında, temel gıda olarak pir inç­
le beslenen hastalardan 21'inin diyetinin rafine edil­
memiş buğdaya çevrilmesi sağlanarak nüks oranı ince­
lenmişt ir . Beş yıl sonunda diyeti değişt ir i len grupta 
%14 oranında nüks görülürken, pirinçle beslenen 
grupta nüks oranı %81 olarak gerçekleşmiş t i r (9). 
Norveç ' t e Rydning ve Berstad adlı araşt ırmacılar altı 
aylık kısa süreli bir ça l ı şmada posadan zengin deyitle 
beslenenlerde nüks oranını posadan fakir diyetle bes­
lenenlere oranla daha düşük b u l m u ş t u r (10). Yüksek 
posalı diyetin herhangibir olumsuz etkisi görül­
memişt i r . 

S O N U Ç 

Diyetteki bir takım faktörlerin peptik ülser geli­
şiminin ve nükslerinin önlenmesinde rolü olabilece­
ğine dair kanıtlar mevcuttur. Bunun, tahılların fiber 
kısımlarındaki prostaglandin öncüsü lipidlerle ilişkili 
olması kuvvetle muhtemeldir. Aynı faktör b i rçok 
yeşil sebzede ve baklagillerde de mevcut olabilir. 

Günümüzdeki modern peptik ülser tedavisi sağ­
lıklı bir beslenme politikası ile birlikte yürütüldüğünde 
bu büyük klinik problem belki de kontrol altına alına­
bilecektir. 
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