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Helicobacter Pylori ve Deri

Helicobacter Pylori and Skin: Review

OZET Helicobacter pylori, tiim diinya niifusunun yaklagik %50’sinde enfeksiyona yol agan en stk
gortilen insan patojenlerinden biridir. H. pylori; gastrit, peptik tilser, gastrik karsinom ve gastrik
lenfoma gibi bircok gastrointestinal hastaligin etiyopatogenezinden mutlak sorumlu tutulan gram-
negatif, kamgili, comak seklinde, mikroaerofilik yapida bir basildir. Enfeksiyonun klinik olarak or-
taya ¢ikisinin bakteriyel viriilans, konagin durumu ve gevresel faktorler gibi bazi faktorlere bagh
olabilecegi tespit edilmistir. Son yillarda H. pylori enfeksiyonunun gastrointestinal sistem digin-
da kardiyovaskiiler, serebrovaskiiler, akciger, nérolojik ve dermatolojik hastaliklar gibi birgok sis-
temle iligkili hastalik etkeni oldugu gosterilmistir. H. pylori kronik deri hastaliklarinda lezyon
tetikleyicisi olabilecegi gibi hastaliklar: kotiilestirerek daha direngli ve kronik forma déntismele-
rinde rol oynayabilecegi diistiniilmiistiir. H. pylori enfeksiyonunun dermatolojik hastaliklarla ilis-
kisini agiklamak i¢in enfeksiyon esnasinda gastrik vaskiiler gegirgenlikte artig, inflamatuar
mediatorlerin salinmasi, molekiiler taklit¢ilik ve sistemik immiin yanit gibi bir¢ok mekanizma
ileri stirtilmiistiir. Bazi caligmalar H. pylori enfeksiyonu ile deri hastaliklar1 arasinda etiyopatoje-
nik bir baglanti oldugunu ve eradikasyon tedavisi ile deri lezyonlarinda diizelmenin miimkiin
olabildigini g6stermistir. Cesitli ¢aligma sonuglar1 bu bulgular: desteklemeyip H. pylori prevalan-
sinin kontrol gruplariyla farkli olmadigini gostermistir. Bu derlemede, H. pylori ve deri hastalik-
lar1 ile ilgili son medikal literatiirler ve H. pylori‘nin deri hastaliklarindaki rolii 6zetlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Helicobacter pylori; cilt; iirtiker; rozasea; psoriazis; Behget sendromu

ABSTRACT Helicobacter pylori is one of the most common pathogens affecting humans, infecting
approximately 50% of the world’s population. H. pylori is a gram-negative, flagellate, rod-shaped
and microaerophilic bacillus definitely suspected in the etiopathogenesis of gastrointestinal disor-
ders, such as gastritis, peptic ulcer, gastric carcinoma, and gastric lymphoma. The clinical outcome
of infection is determined by factors such as bacterial virulence, host factors, and environmental fac-
tors. In the last few years, several extra-gastrointestinal disorders, including cardiovascular, cereb-
rovascular, lung, neurologic and dermatologic diseases have been associated with H. pylori infection.
In chronic skin diseases, it has also been suggested that H. pylori may be a lesion trigger and may
cause upset of the disease into a stubborn and chronic form. Various mechanisms have been pro-
posed to explain the dermatologic manifestations of H. pylori infections, including an increase in
gastric vascular permeability during infection, release of inflammatory mediators, molecular mim-
icry and systemic immune response. Some studies have found an etiopathogenetic link between H.
pyloriinfection and skin diseases, and possible skin improvement after its eradication. Other stud-
ies, however, disagree with these findings and have found that H. pylori prevalence does not dif-
fer from that of control groups. This review summarized the current medical literature with regard
to H. pylori and skin diseases and the role of H. pylori in skin diseases.

Key Words: Helicobacter pylori; skin; urticaria; rosasea; psoriasis; Behcet syndrome
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elicobacter pylori (Hp), diinyada en sik go-

riillen kronik enfeksiyon ajamidir.! {1k ola-

rak 1984 yilinda Marshall ve Warren
kronik gastrit ve peptik {iilser etiyolojisinden
Hp'nin sorumlu oldugunu bildirmigler ve bu saye-
de Nobel 6diiliinti kazanmiglardir.?® Basilin kegfin-
den sonra yapilan klinik ¢aligmalar, Hp’'nin gastrik
mukozada lokal doku hasarina yol agmasinin yani
sira, gastrointestinal sistemle dogrudan baglantisi
olmayan bir¢ok hastalikla iliskisi olabilecegini gos-
termistir (Tablo 1).* Bu hastaliklar icerisinde énem-
li yere sahip dermatolojik hastaliklar da mevcuttur.
Bu derlemede, Hp’nin patogenezinde Hp’'nin rol
oynadig: diistiniilen dermatolojik hastaliklardan
soz edilecektir.

I HELICOBACTER PYLORI

Hp, gram-negatif, spiral sekilli, kamcilariyla hare-
ket edip insan gastrik mukozasina yerlesebilen bir
basildir.? Enfeksiyon, bakteriyel viriilansa, konaga
ve cevresel faktorlere baglidir. Hp enfeksiyonu
asemptomatik seyredebilecegi gibi cogu bireyde
inat¢1 enfeksiyonlar da yapabilir.! Fekal-oral veya
oral-oral yolla alinan basil dncelikle epigastrik ag-
r1, bulant1 ve kusma gibi belirtilerle kendini goste-
ren bir akut gastrit yapar. Ayrica genetik yatkinlig
bulunanlarda kronik gastrit olusturabilir.” Basilin
gastrointestinal sistem disinda bir¢ok sistemle ilgi-
li hastaliklarin patogenezinde rol aldig1 sanilmak-
tadir.* Tanisinda siklikla karbon 13 veya 14 iire
nefes testi, digk: antijen testleri ve serolojik yon-
temler gibi invaziv olmayan yontemler kullanilir.
Tedavide kullanilan proton pompa inhibitérleri iire
nefes testi ve digk: antijen testlerinde yanls nega-
tiflige yol acabilecegi i¢in tetkikten 2 hafta 6nce ke-
silmelidir. Tedavi etkinliginin takibi i¢in {ire nefes
testi kullanilir. Histolojik inceleme ve tireaz testle-
ri ise tanisal degeri daha yiiksek olan ancak inva-
ziv tekniklerdir (Tablo 2).

Hp enfeksiyonuna bagli bagirsak dis1 bulgula-
rin ortaya ¢cikmasini izah edecek gesitli teoriler
oneri siiriilmektedir. Bunlar atrofik gastrit, gastrik
vaskiiler permeabilite artigi, salinan inflamatuar
mediatorler, molekiiler taklitgilik ve sistemik im-
miin yanit ile agiklanmaya ¢alisilmigtir.* Hp enfek-
siyonuyla gastrik ve intestinal permeabilitede artis
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TABLO 1: H. pylori ve iliskili hastaliklar.*

Gastrointestinal hastaliklar Gastrik kanser
Gastrit
MALT* lenfoma
Peptik Ulser
Kardiyo-serebrovaskler hastaliklar ~ Koronerit

Primer bas agrnisi
Primer Raynaud fenomeni
Stroke
Dermatolojik hastaliklar Alopesi areata
Atopik dermatit
Behget hastaligi
Kronik Grtiker
immiin trombositopenik purpura
Liken planus
Progresif sistemik skleroz
Prurigo nodularis
Pruritus
Psériazis
Rekiirren aftéz stomatit
Rozase
Henoch-Schoenlein purpurasi
Sjdgren sendromu
Sweet sendromu
Akciger hastaliklari Astim
Kronik obsriktif bronsiektazi
Akciger kanseri
Hepatobiliyer hastaliklar Kolanjiyoseliler karsinom
Safra tasl olusumu
Hepatoselller karsinom
intestinal hastaliklar Enterik hastaliklar
inflamatuar bagirsak hastaliklar
Nérolojik hastaliklar Alzheimer hastali§i
Diger Ekstragastrik MALT-lenfoma
Biiyiime geriligi
Demir eksikligi anemisi

* MALT: Mukoza iliskili lenfoid doku.

TABLO 2: H. pyloritani yontemleri.8

invaziv olmayan testler Karbon 13 veya 14 (re nefes testi
Gaitada antijen testi

Seroloji

invaziv testler Histoloji

Hizli (ireaz testi

Molekiiler ydntemler

meydana gelir ve bu da gidalardaki antijenlerle ma-
ruziyetinin artmasina sebep olur.” Sonucta Hp’ye
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bagl bir immiin yanit1 tetikler. Cesitli sitokinler,
eikosanoidler ve akut faz proteinleri gibi ¢ok say1-
da proinflamatuar maddeler, Hp kolonizasyonunu
takiben iiretilir. Bu inflamatuar yanait, antijen-anti-
kor kompleksi veya capraz reaksiyon antikorlari-
nin (molekiiler taklit¢ilik yoluyla) diger organlarda
hasara yol agmasiyla sonuglanabilir.® Hp, immiin
bozuklugu olanlarda, idiyopatik bagirsak dis1 hasta-
liklarin patojenik etkeni olarak rol oynar. Bu ne-
denle patojen eradike edilse dahi enfeksiyon aracili
immiin yanit devam edecegi i¢in basilin eradikas-
yon tedavisi hastaliklarin kisa donemli iyilesmele-
ri disinda tamamen diizelmesini saglayamaz.®

HP VE KRONIK URTIKER

Hp enfeksiyonu ile kronik idiyopatik iirtiker ara-
sindaki iligki son yillarda yapilan ¢aligmalarda or-
taya konmustur ve bundan da pek ¢cok mekanizma
sorumlu tutulmustur.’!3 Hp kolonizasyonunu ta-
kiben Hp enfeksiyonu sirasinda meydana gelen
gastrik vaskiiler permeabilitede artis, gidalarla ali-
nan allerjen maruziyetine neden olur. Buna bagh
olarak duodenal iilseri bulunan hastalarda allerjik
durumlarin artmis olmasi beklenir. Ayrica gastrik
ve duodenal mukozada Hp-spesifik IgE’'nin artip
rtikerin hastaligin patogenezinden sorumlu oldu-
gunu digindiiren ¢aligmalar da mevcuttur.®'* Bu-
nunla birlikte bu durum hentiz tam bir netlik
kazanamamistir. Hp enfeksiyonunun kronik iirti-
kerdeki rolii héla ¢ok tartisilan bir konudur. Kro-
nik enfeksiyon ayrica ¢esitli mediatorlerin
salinimina yol acarak ve nonspesifik kutanoz vas-
kiiler permeabiliteyi artirarak immiinolojik stimii-
lasyonu yapabilir. Burada Hp viriilansitesinin yani
sira konak ve cevresel faktorlerin de rolii oldugu
sanilmaktadir.”® Diger yandan 19-kDa Hp-iligkili
lipoproteine karg: olusan IgG ve IgA’nin da pato-
genezden sorumlu olacag: disiinilmektedir.’® Hp
spesifik antikorlarina bagli kompleman tiiketimi-
nin de kronik iirtiker gelisimine katkida buluna-
bilecegi ileri sirilmistiir.”” Hp'nin molekiler
taklit yontemiyle kronik tirtikerli hastalarda dola-
simda bulunan IgE ve/veya IgE'nin FceRI resepto-
riine karsi otoantikorlarin yapimini tetikledigi
kabul edilmektedir.'® Kronik iirtikerli hastalarda
otolog serum deri testi (OSDT) pozitifligi saptan-
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mugstir.'*? Hp’nin otoantikor gelisimi arttig1 bilin-
diginden Hp enfeksiyonu bulunan kronik tirtiker-
li hastalarda OSDT pozitifliginin daha yiiksek
olmasi beklenmektedir.”! Bununla birlikte bildiri-
len sonraki aragtirmalarda Hp varligi ile OSDT po-
zitifligi arasinda anlaml iligki saptanmamigtir.?>%
Hp eradikasyonunun kronik iirtikerli hastalarin
semptomlarinda gerilemeye yol a¢tigini diisiinen-
ler oldugu gibi tersini savunanlar da bulunmakta-
dir. Tim bunlara karsin Hp saptanan kronik
drtikerli hastalarin mutlaka Hp eradikasyon teda-

visi almas1 gerekecegi diisiincesi hakimdir.?*?

Kazanilmis ve herediter C1 esteraz inhibitor
eksikligine bagli anjionorotik 6demli olgularda Hp
enfeksiyonunun ataklara yol acabildigi ve Hp era-
dikasyonu ile hastalarin semptomlarinda azalma ol-
dugu bildirilmigtir.30-32

HP VE ROZASE

Rozase ve peptik iilserin mevsimsel 6zellik goster-
mesi ve Hp tedavisinde kullanilan baz: antibiyo-
tiklerin rozaseli hastalarin semptomlarinda
gerilemeye yol agmasi, Hp ile rozase arasinda bir
iligki olabilecegini diistindiirmistiir.>* Hp’nin roza-
se gelisimine katkilar1 farkl1 mekanizmalarla ag1k-
lanmaya c¢alisilmistir. Hp tarafindan yapimi
indiiklenen ve hastalarin serum ve dokularinda art-
mis olarak saptanan nitrik oksit, vazodilatasyon,
inflamasyon ve immiinmodiilasyona yol agmakta-
dir. Bu durumun rozaseli hastalarin flasing ve eri-
teminden sorumlu olabilecegi diigtiniilmektedir.3
Rozase patogenezinde rol oynayan reaktif oksijen
irtinlerinin Hp enfeksiyonu olanlarda arttig1, as-
korbik asit gibi plazmanin antioksidan bilesenleri-
nin ise azaldigi gosterilmistir.* Antioksidan
eksikliginin goriildiigl hastaliklardan biri rozase-
dir ve Hp enfekte kisilerde C vitamini seviyesinin
azaldig1, bunun da rozase etiyopatogenezine katki-

da bulunabildigi disintlmistir.>”

Rozaseli hastalarda Hp pozitifligini gosteren
bircok ¢alisma oldugu gibi basil eradikasyon teda-
visi ile birlikte rozase semptomlarinda belirgin
azalma olacagini da bildiren ¢aligmalar bulunmak-
tadir.3¥4 Hp ile rozase arasinda bir iligki saptana-
mayan aragtirma sonuglar1 da bulunmaktadir.*46
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HP VE PSORIAZIS

Kronik, immiin aracih inflamatuar bir hastalik olan
psoriazisin Hp enfeksiyonu ile tetiklenebilecegi dii-
stiniilmiis olmakla beraber caligmalar celigkili so-
nuglar gostermistir.*’>! Psgriaziste Hp seropozitif-
liginin arttigimi diistindiiren ¢aligmalarin yani sira
eradikasyon tedavisiyle psoriazis lezyonlarinda ge-
rileme goriilen olgu sunumlarindan olusan litera-
tiirler de mevcuttur.>*® Ancak psoriazisli hastalar-
da Hp enfeksiyonu siklig1 artmis olsa bile eradikas-
yon tedavisinin psoriazis lezyonlarinda gerilemeye
yol agmadigini gosteren bir ¢alisma da mevcuttur.®

HP VE BEHCET HASTALIGI

Behget Hastalig1 (BH), etiyolojisi hala bilinmeyen
ancak patogenezinde cevresel ve genetik faktorle-
rin sorumlu olabilecegi diisiiniilen sistemik bir has-
taliktir. BH'nin ortaya ¢ikmasinda inflamatuar
yanit, proinflamatuar sitokinlerin artmis ekspres-
yonlar1 ve 151 sok proteini (HSP) 60'1n rol oynadig:
kabul edilmektedir.* Hp enfeksiyonuyla HSP 10 ve
60 sentezlenmektedir.®> Hem Hp hem de BH igin
artmis oldugu kabul edilen genetik yatkinligin bu-
lunmasi, Hp enfeksiyonunun endemik oldugu iil-
kelerde
agiklayabilir.® Yapilan bir caligmada BH’de Hp IgG

BH prevalansinin artis nedenini
seropozitifliginde kontrol grubuna gére belirgin ar-
tis goriilmemesine karsin Hp eradikasyon tedavisi
ile BH klinik bulgularinda gerileme olabilecegi gos-
terilmistir.”® Ayrica Hp eradikasyonu ile BH klinik
bulgularinda gerileme olabilecegini bildiren bagka
calisma ve olgu sunumlar1 da mevcuttur.>*®* BH
hastalarinin endoskopik bulgularinin incelendigi
bir aragtirmada hastalardaki caligmada; Hp pozitif-
liginin kontrol grubundan farklilik géstermedigi ve
Hp eradikasyon tedavisiyle endoskopik bulgularda
degisiklik goriilmedigi tespit edilmigtir.”® Hp ile BH
arasinda mevcut olabilecek muhtemel iligkinin var-
ligini ortaya koyabilmek i¢in halen randomize kon-
trollii caligmalara ihtiyag vardir.

HP VE REKURREN AFTOZ STOMATIT

Hp’ye bagh gastrik iilserlerle rekiirren aftoz sto-
matit (RAS)’teki oral {ilserlerin histopatolojik ben-
zerligi, her ikisinin mukoza iligkili lenfoid doku ile
iligkili bulunmas: ve Hp eradikasyonunda kullani-
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lan tetrasiklin gibi antibiyotiklere RAS’ta olumlu
yanit alinmasi, Hp ile RAS arasinda bir iligki
bulunabilecegini digtindirmigtiir.>*% Oral muko-
zadaki iilserlerde Hp varlig: arastirilmais, bazi alis-
malarda pozitif korelasyon saptanirken diger bir
kisminda Hp tespit edilememis ve patogenezde
rolii olmayacag1 sonucuna varilmigtir.®*% Ayrica
gastrik Hp enfeksiyonunun varliginin RAS’I1 hasta-
larda incelendigi arastirmalarda da benzer sonug-
lar elde edilmistir.**%> RAS’ta artmis olarak bulu-
nan Hp'nin eradikasyon tedavisiyle RAS rekiirren-
sinin azaldig: bir caligmada gosterilmistir.®

HP VE SJOGREN SENDROMU

Hp ile otoimmun hastaliklarin birlikte goriilmesi,
bakteri aracili gastrit tablosunun bazi otoimmiin
reaksiyonlari tetikledigini diigiindiirmektedir.® Hp
enfeksiyonunda H+K+-ATPaz’a kars: antikanalikii-
ler otoantikorlar basta olmak tizere ¢ok sayida oto-
antikor tespit edilmistir.’” Hp, konnektif doku
hastaliklar: icerisinde en ¢ok Sjogren sendromuna
eslik eder.®® Sjogren sendromunda gorilen Hp
enfeksiyonunun otoimmiin hastalikla iliskisini an-
laml bulmayan arastirma sonuglar: da bildirilmig-
tir.%7% Mevcut birlikteligin de daha ¢ok dispeptik
sikayeti olan Sjogren sendromlu hastalarda bulun-
masi basilin Sjogren sendromu ile degil gastroin-
testinal hastalikla ilgili olacagini akla getirmek-
tedir.”!

HP VE LIKEN PLANUS

Enfeksiyonlar ve stresle tetiklenen bir hastalik ol-
mas1 nedeniyle liken planusun etiyolojisinde Hp
enfeksiyonu da suglanmigtir.”? Ayrica liken planu-
sun oral mukozanin yani sira gastrointestinal mu-
kozayi da tuttugu bilinmektedir.”*”* Liken planuslu
hastalarda yiiksek oranda peptik iilser saptanmis ve
bunlarin bir kismi da Hp ile iligkilendirilmigtir.”
Bu hastalarin Hp eradikasyon tedavisi ile liken pla-
nus lezyonlarinda gerileme gosterilmis olsa da li-
ken planus ile Hp enfeksiyonunun birlikteliginin
anlaml olmadigini gosteren arastirma sonuglari da
mevcuttur.>*”

HP VE ALOPESi AREATA

Hp antijenlerinin otoimmiin kokenli bir hastalik
olan alopesi areatay tetikleyebilecegi hipotezi tize-
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rine yapilan ¢aligmalar bu iligkinin anlamsiz oldu-

gunu gostermistir.”s””

hasta serileri ve randomize olmayan cesitli arastir-
ma verileri, Hp enfeksiyonu ile bir¢ok deri hastali-
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ginin iligkisi olabilecegini gosterse de bu hastalik-

larin etiyopatogenezinde Hp basilinin roliiniin tim

yag vardir.
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