Kronik idiyopatik Urtiker ile Helikobakter Pilori
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Ozet

Amag: En sik goriilen deri hastaliklarindan biri olan iirtikerin

yaklagik %70’i kroniklesmekte ve sebebi bulunamamaktadir.
Son yillarda yapilan yaymlarda kronik irtikerin
Helikobakter pilori infeksiyonu ile birlikteliginden bahse-
dilmektedir. Bu ¢alismada kronik idiyopatik tirtikerli bir has-
ta grubunda Helikobakter pilori varlig1 ve anti-Helikobakter
pilori tedavisi ile {irtiker sikayetlerinin diizelip diizelmedigi
arastirildi.

Calismanin Yapildigi Yer: Saglik Bakanligi Istanbul Haseki

Egitim ve Arastirma Hastanesi Deri ve Ziithrevi Hastaliklar
Klinigi (Temmuz 1999-Nisan 2000).

Materyel ve Metod: Calismaya 25’1 kadin, 6’s1 erkek 31 kronik

idiyopatik trtikerli hasta alindi. Hastalarin yas ortalamasi
39.03£13.82 yild1. Hastalik siireleri ise 2.5 ay ile 15 yil ara-
sinda degismekteydi. Hastalar ile sosyo-ckonomik diizeyi,
yas ve cinsiyet dagilimi benzer olan 20 saglikli bireye 6nce
endoskopik olarak gastrik biyopsi yapildi ve histopatolojik
olarak Helikobakter pilori varlig1 arastirildi. Tkinci agamada
Helikobakter pilorisi pozitif bulunan kronik idiyopatik
tirtikerli hastalara, bir hafta siire ile 2 gr/glin amoksisilin ile
1 gr/giin klaritromisin ve 40 mg/giin omeprazol oral olarak
verildi. Takip eden {i¢ hafta boyunca sadece omeprazol ile
tedaviye devam edildi.

Bulgular: Yapilan gastroskopik biyopsi ile hastalarin 27’sinde

(%87.10) Helikobakter pilori varligi gosterildi. Kontrol gru-
bunda ise pozitif histopatoloji 11 (%55.00) idi. Yapilan ista-
tistiksel degerlendirmede her iki grup arasinda anlamli bir
fark goriildii (p=0.019).

Tedaviye alinan 27 hastanin klinik sikayetleri tedavinin bi-
timinde ve ardindan birinci, ikinci, liglincii ve altinci aylarin
sonunda degerlendirildi. Sonugta 5 (%18.52) olguda semp-
tomlarin ortadan kayboldugu, digerlerinde ise siirdiigii tesbit
edildi.

SONUC: Bu verilerle; kronik idiyopatik {irtiker hastalarinda

Helikobakter pilori insidansi yiiksek bulunsa da buna yone-
lik tedaviden pek faydalanamadiklarini ancak, Helikobakter
pilorinin etyolojide diger pek ¢ok faktdr gibi belli bir oranda
rol alabilecegini diisliniiyoruz.

Anahtar Kelimeler: Kronik idiyopatik iirtiker,

Helikobakter pilori, etyoloji.
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Summary

Background and Design: Urticaria, which is one of the most

common skin diseases, is chronic in almost 70% of cases,
and there is still no reasonable cause regarding the etiology.
In the last articles, we saw that there was a strong
relationship between chronic urticaria and Helicobacter
pylori infection. In this study, the presence of Helicobacter
pylori in patients with chronic idiopathic urticaria was
investigated. In addition, whether the complaints from
urticaria improved upon appropriate anti-Helicobacter pylori
treatment was revealed.

Place of the Study: Ministry of Health, Istanbul Haseki Education

and Research Hospital, Dermatology and Venerology Clinic
(July, 1999-April, 2000).

Materials and Methods: We studied 31 patients with chronic

idiopathic urticaria and compared with 20 healthy people.
Twenty five patients were female and 6 patients were male.
Their mean age was 39.03+£13.82 years. The duration of the
disease varied between 2.5 months to 15 years. They
underwent gastric biopsy by endoscopy and were studied on
the presence of Helicobacter pylori, have same distribution
of age, sex and socio-economical status. In the second stage
of the study, the patients with chronic idiopathic urticaria
who have Helicobacter pylori were treated. Two gm/d
amoxicillin, 1 gm/d clarithromycin and 40 mg/d omeprazole
was given orally for one week. In the following three weeks,
only omeprazole was given.

Results: Gastric biopsy revealed that 27 patients (87.10%) had

Helicobacter pylori. In the control group, the number of the
cases with positive histopathologic examination for
Helicobacter pylori was 11 (55.00%). A statistically signifi-
cant difference was found between two groups (p=0.019).

The symptoms were evaluated at the end of the treatment,
and in the following first, second, third and sixth months.
Eventually, we noticed that 5 patients’ (18.52%) symptoms
disappeared, however the rest still had the same symptoms.

Conclusion: It was revealed that although the incidence of

Helicobacter pylori was found to be high in patients with
chronic idiopathic urticaria, patients could not get benefit ef-
ficiently from this treatment. However, it played a small role
like many other factors.

Key Words: Chronic idiopathic urticaria, Helicobacter pylori,

Etiologic association.
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Urtiker toplumda en sik goriilen deri hastalik-
larindan biridir. Cok sayida farkli uyarana kars1 bir
reaksiyon ornegi olup; kisa siirede kaybolan, kasin-
til1, eritemli-6demli papiil ve plaklarla karakterize-
dir (1,2). Hastalik seyri agisindan iki gruba ayrilir
ve ataklar alt1 haftadan kisa siireli ise “akut”, uzun
siireli ise “kronik” urtiker olarak adlandirilir (1,3).
Etyolojisinde ilaglar, infeksiyonlar, gida ve gida
katki maddeleri, bocek sokmalari, kollajenozlar,
endokrin hastaliklar ve maliniteler gibi pek ¢ok
degisik faktér rol oynayabilir. Siklikla akut
irtikerli hastalarda etyolojik nedenler saptanirken,
kronik tirtikerli hastalarin yaklagik %70’inde her-
hangi bir tetikleyici faktor belirlenememekte ve bu
bliylik grup “kronik idiyopatik iirtiker” olarak
adlandirilmaktadir (1-5).

Son yillarda kronik iirtiker etyolojisinden so-
rumlu faktérlerden birinin de Helikobakter pilori
(HP) infeksiyonu olabilecegi konusunda ¢ok sayi-
da yayin dikkat ¢cekmektedir (6-10).

Bu nedenle biz de ¢alismamizda, sebebi tesbit
edilemeyen 31 kronik idiyopatik trtikerli olgunun
HP ile olan iligkisini arastirmay1 amagladik. HP’yi
tespit ederken metod olarak 6zgiilliigii ve duyarli-
l1g1 yiiksek olan histopatoloji yontemini kullandik.
Ayrica HP porzitif olan hastalarn1 anti-HP
eradikasyon tedavisine alarak kronik {irtikere ait
belirtilerin klinik olarak gerileyip gerilemedigini
arastirdik.

Materyel ve Metod

Bu calismamiz 20 Temmuz 1999 ve 18 Nisan
2000 tarihleri arasinda Saglik Bakanligi Istanbul
Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi Deri ve
Ziihrevi Hastaliklar Poliklinigi’ne bagvuran kronik
iirtikerli olup endoskopik incelemeyi kabul eden 31
olgu iizerinde gergeklestirildi. Durumu gastroskopi
yapilmasina uygun olmayan (6rnegin kardiak ya da
respiratuvar problemi olan) hastalar calismaya
alinmadi. Hastalarin yakinma siireleri 2.5 ay ile 15
yil arasmnda degismekte idi. Kontrol grubuna ise
yine endoskopik incelemeyi kabul eden ve hicbir
gastrik yakinmasi olmayan yas, cinsiyet ve sosyo-
kiiltiirel 6zellikleri ¢alisma grubuna benzer 20 sag-
likl1 birey alindi.
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Hastalarin cinsiyetleri, yaslari, sikayetlerinin
siiresi, ilag kullanim Oykiisii, gida anamnezi,
sistemik ve dermatolojik baska bir hastaliklarinin
bulunup bulunmadigi, gastrointestinal yakinmala-
riin olup olmadig: sorgulanarak kaydedildi.

Tam kan sayimi, formiil 16kosit, kan biyokim-
yast (Ac¢lik kan sekeri, SGOT, SGPT, ALP, Total
Bilirubin, Indirekt Bilirubin, Ure, BUN, Kreatinin,
Urik Asit, Albumin, Total Protein), eritrosit sedi-
mantasyon hizi, tam idrar tahlili, idrar kiiltiiri,
tiroid fonksiyon testleri, ASO, CRP, RF, VDRL,
ANA, Anti-DNA, HBs Antijeni, Anti HBc Total,
Anti HBs, Anti HAV IgM, Anti HCV, Anti HIV,
gaitada parazit, bogaz kiiltiirii, Water’s grafisi, PA
akciger grafisi istendi. lave bir infeksiyon varligi-
n1 aramaya yonelik dis, KBB, kadin-dogum mua-
yeneleri ile psikiyatrik degerlendirmeleri yaptirildi.
Tiim bunlarm 1518inda kronik {irtikerini aydinlata-
cak herhangi bir sebep bulunamayan olgular ¢alis-
maya alindi.

Hasta ve kontrol grubunun tiim bireylerinde
HP varligin1 saptamak amaciyla 12 saatlik aclik
donemini takiben gastroskopi uygulanarak mide
antrum mukozasindan iki adet biyopsi 6rnegi alinip
noétral haldeki tamponlanmis formol soliisyonuna
konuldu. Biyopsi materyalleri histopatolojik ince-
leme igin hastanemiz patoloji laboratuvarma gon-
derildi. Burada rutin takip ve parafin kesitleri yapi-
larak kesitlerin Hematoksilen-Eosin ve modifiye
Giemsa boyasi ile boyanmasinin ardindan 11k
mikroskobunda tetkik edildi.

Bagka neden saptanmayan, klinik olarak
gastrointestinal sisteme ait semptomu olsun ya da
olmasin, HP pozitif kronik idiyopatik iirtiker vaka-
larina bir hafta siire ile amoksisilin 1 gr giinde iki
kez, Kklaritromisin 500 mg giinde iki kez ve
omeprazol 20 mg giinde iki kez olarak verildi.
Ardindan ¢ hafta siire ile omeprazol tedavisine
tek basina devam edildi. Bu iiclii tedavinin hemen
bitiminde ve tedaviden sonraki birinci, ikinci, G-
¢lincli ve altinci ayda kronik iirtikere ait klinik
bulgularda diizelme olup olmadigina bakildi.

[statistiksel hesaplamalar SPSS 10.0 paket
programinda yapildi, t testi ve ki-kare testi kulla-
nild.
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Bulgular
Idiyopatik kronik iirtikerli ¢alisma grubu 25°i
(%80.65) kadin, 6’s1 (9%19.35) erkek olmak {izere
toplam 31 olgudan olusuyordu. Yaslar1 16 ile 62
yil arasinda degisen bu olgularin yas ortalamasi
39.03+13.82 yildi.

Kontrol grubunda ise 16’s1 (%80.00) kadin ve
4’1 (%20.00) erkek olmak {iizere toplam 20 olgu
vardl. Yaglart 18-54 yil arasinda degisiyordu ve
yas ortalamasi 37.60%+10.82 y1l olarak bulundu.

Her iki grup arasinda cinsiyet (p=0.613) ve
yas (p=0.697) agisindan anlamli bir fark yoktu

Calisma grubundaki 31 olgunun %32.26(10
olgu)’sinda gastrik sikayetler mevcuttu. Ancak o
gline degin higbirisine gastrit veya peptik ulkus
tanis1 konulmamusti. Tiimiine gastroskopi ile antral
biyopsi yapilip, 6rnekler histopatolojik olarak ince-
lendiginde 27 (%87.10) olguda HP pozitifligi sap-
tandi. Kalan 4 (%12.90) olgunun HP’si negatif idi.
HP pozitif 16 (%59.26) olguda kronik aktif gastrit,
birinde (%3.70) ise antral ulkus vardi. HP negatif
olan dort olgunun tiimiinde ise kronik aktif gastrit
saptandi.

Yirmi kisilik kontrol grubunda ise hi¢bir mide
sikayeti yoktu. Yine de 11’inde (%55.00) HP
pozitifti ve bunlarin da 7’sinde (%35.00) kronik
aktif gastrit tesbit edildi. Kalan 9 (%45.00) olguda
HP negatif bulunmakla beraber 5’inde kronik aktif
gastrit vardi.

Sonugta 31 kisiden olugsan hasta grubunun
%87.10(27 olgu)’unda, 20 kisiden olusan kontrol
grubunun ise %55.00(11 olgu)’inde HP pozitifligi
saptand1. Yapilan istatistiksel degerlendirmede
hasta grubumuzda kontrole goére HP pozitifligi
oldukga yiiksek bulundu (p=0.019).

Hasta grubundaki HP pozitif vakalar anti-HP
eradikasyon tedavisine alindi. Bunlar, iiglii tedavi-
nin bitiminden hemen sonra, birinci, ikinci, liglincii
ve altinc1 aylarin sonunda gastrik biyopsileri tek-
rarlanmadan, iirtiker sikayetlerinin klinik olarak
diizelip diizelmedigi acisindan izlendi. Sonucta 5
(%18.52) olguda kronik {irtiker belirtilerinin orta-
dan kalktig1 goriildii. Bu bes olgudan ikisinde
iirtiker bulgulann yaklasik birinci aym sonunda,
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ikisinde ikinci ayin ve kalan bir olguda da t¢iincii
ayin sonunda ortadan kalkmis bulunuyordu. Altinci
ayin sonunda bunlarin iyilik halleri devam etmek-
teydi. Kalan 22 olgunun ise sikayetleri siiriiyordu.

Tartisma
Urtiker olgularmin yaklasik %75-80’inde olay
kronik {irtiker tarzinda seyretmekte, orta yas gru-
bunda ve kadinlarda daha sik goriilmekte, hastala-
rin en az 2/3’sinde herhangi bir etyolojik faktor
bulunamamakta ve idiyopatik kabul edilmektedir
(5,6,11).

Son yillarda literatiirde kronik irtiker
etyolojisinde, gastrointestinal sisteme ait sikayeti
olmasa da {ist mide barsak sistemindeki HP
infeksiyonunun rol oynayabilecegini vurgulayan
yayimlar mevcuttur (6-10). Ancak, bu ¢aligmalarda
HP infeksiyonunu saptama yontemleri bakimindan
bir standart bulunmamaktadir. Cogu c¢alismada
BC-iire nefes testi ve HP spesifik IgG antikoru
bakma yontemleri kullanmilmistir. Yine baz1 ¢alig-
malarda HP varlig1 gastroskopi ve gastrik mukoza
biyopsisi ile dogrulanmistir. Bazen eradikasyon
tedavisinden sonra tedavinin bagaris1 ayni yonte-
min tekrar ile objektif olarak gosterilmeye calisil-
misken, bazen de yalmizca firtikerin klinik olarak
diizelip diizelmedigine bakilmistir. Bununla birlik-
te ne kadar siire sonra iirtikerin klinik bulgularn
kayboldugunda bu, tedavinin basanisidir ya da
olayin spontan iyilesmesidir konusu netlik kazan-
mamustir. Ote yandan spesifik anti-HP IgG antikor-
lan infekte kisilerde tedavi gorseler bile uzun siire
veya Omiir boyu pozitif kalabilmektedir (12,13).
BC-iire nefes testi %70-80 oraminda basarilidir
(13,14). Buna karsilik gastrik biyopsi yapilarak
histopatolojik yolla HP’nin tesbiti %95-98 gibi
daha yiiksek bir oran vermektedir (15).

Sikayetleri 2.5 ay ile 15 yil arasinda degisen
toplam 31 kronik idiyopatik irtikerli hastay1
gastrik  biyopsi yontemi ile inceledigimizde
%87.10(27 olgu) oraninda HP pozitifligi saptadik.
Oysa Tebbe ve arkadaslar1 “C-iire nefes testi ve
bakteriye spesifik IgG antikoru bakmak suretiyle
25 olgunun %68.00(17 olgu)’inde HP’yi pozitif
bulmuslar ve kabul eden 12 olguda bu pozitifligi
gastroskopi ve gastrik biyopsi ile kanitlamiglardir
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(7). Ikinci ve arkadaslar1 ise gastroskopik girisim
ve gastrik biyopsi yontemi ile 35 kronik tirtikerli
hastay1 tarayarak bu hastalarin %62.86(22 ol-
gu)’sinda HP’yi pozitif bulmuslardir (6). Liutu ve
arkadaslar1 59 kronik iirtikerli hasta grubunda anti-
HP IgG antikorunu %72.88(43 olgu) pozitif bulup
bunlarin 28’ini gastrik biyopsi ile dogrulamislardir
(8). Ozkaya-Bayazit ve arkadaslari 35 olgudan
olusan kronik idiyopatik drtikerlinin tlimiine
gastrik biyopsi yaparak bunlarin %77.14(27 ol-
gu)’inde HP pozitifligi saptamiglardir  (9).
Valsecchi ve arkadaslar1 125 kronik irtikerli has-
tanin %62.40(78 olgu)’inda “C-iire nefes testi ve
spesifik anti-HP IgG antikoru yontemi ile HP var-
lig1 saptamislar ve bunlardan 43’{inde de gastrik
biyopsi ile olay1r dogrulamislardir (10).

Calismamizin ikinci agamasini olusturan anti-
HP eradikasyonu ve sonrasindaki 6 aylik takip
doneminde tedaviye aliman 27 olgudan sadece
%18.52(5 olgu)’sinde firtiker sikayetlerinin tama-
men kayboldugunu gordiik. Oysa cesitli caligma-
larda da gosterildigi lizere, HP’nin eradikasyon
ihtimali kullanmis oldugumuz {iglii ilag yontemi ile
%90’lar civarindadir (16). Tebbe ve arkadaglari,
tedavi uyguladiklar1 HP pozitif 17 olgunun 6-10
haftalik takibinde %47.06(8 olgu)’sinda tam dii-
zelme gormislerdir (7). Liutu ve arkadaslar1 tedavi
sonrasi 6 ay takip ettikleri 43 hastanin %16.28(7
olgu)’inde klinik bulgularin tamamen kayboldu-
gunu (8), Ozkaya-Bayazit ve arkadaslar1 ise tedavi
sonrast 6 haftalik takiple eradikasyonun basarili
oldugunu biyopsi ile dogruladiklar1 17 olgunun
yalnizca %29.41(5 olgu)’inde iirtiker sikayetlerinin
tamamen iyilestigini bildirmislerdir (9). Valsecchi
ve arkadaslar1 da HP acisindan tedavi ettikleri 31
olguyu 12 ay siire ile takip ederek bunlarin sadece
%9.68(3 olgu)’inde tam diizelme saptamislardir
(10).

Gerek bizim calismamiz gerekse de bizden
oncekilerin ¢aligmalarinda iist mide barsak siste-
minde HP infeksiyonu varliginin kronik ya da kro-
nik idiyopatik iirtikerde daha sik rastlandig1 farkl
laboratuvar aragtirmalar ile ortaya konulmustur.
Hem tedavi hem de takip siiresi agisindan bir birlik
olmasa da, yapilan c¢esitili tedavilerden sonra veri-
len %9.68-47.06’lik yararlanma oranlar1 HP’nin
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kronik idiyopatik olgularda iirtikeri olusturan et-
kenlerden biri olabilecegini destekler gériinmekte-
dir. Bu nedenle kronik trtikerde etyoloji arastirilir-
ken, tercihimiz histopatolojik inceleme ile iist mide
barsak sisteminde HP varliginin gdsterilmesi olsa
da, hasta ve hekime kolay gelecek diger yontem-
lerden biri ile HP infeksiyonu da arastirilmalidir.
Tiim bunlarin 1518inda, HP pozitif bulunan iirtiker
hastalarinin istenen bir anti-HP eradikasyon teda-
visine alinmasinin tirtiker seyrini olumlu yonde
etkileyebilecegini diisiiniiyoruz.

Tesekkiir: Calismada emegi gecen ve katkida
bulunan  hastanemiz 1.  Dahiliye Endoskopi
Laboratuvart personeli ile Patoloji Laboratuvar
personeline de ayrica tesekkiirii bir borg biliriz.
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