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Ozet

Summary

Amag: Helikobakter pilori (H.pilori) infeksiyonlu noniilser

dispepsi olgularinda H.pilori eradikasyonunun, sempto-
matik iyilesmeye etkisini belirlemek.

Cahsmanin Yapildig1 Yer: Siileyman Demirel Universitesi I¢

Hastaliklart Anabilim Dali, Isparta.

Materyel ve Metod: Calismaya, noniilser dispepsili H.pilori pozi-

tif 120 olgu alinmus, takip edilebilen 115' (76 K/39 E, ortala-
ma yaslar1 44.3£11.3 y1l) degerlendirilmistir. Dispeptik semp-
tomlar; tlser-, reflii- ve dismotilite benzeri olmak iizere ii¢
subgrupta ele alinmustir. Antrumdan 4, korpustan 2 adet alinan
endoskopik biyopsi drneklerinde hizli iireaz testi ve histolojik
inceleme ile H.pilori infeksiyonu varligina karar verilmistir.
Degisik protokollerde H.pilori eradikasyon tedavisi uygu-
lanan olgulara, tedaviden 4-6 hafta sonra ayni incelemeler
yinelenmistir. Ikinci endoskopi ile es zamanh olarak hasta-
larin semptomlart tekrar sorgulanmus ve "artt1", "degismedi",
"azald1", "kayboldu" seklinde simiflandirimustur.

Bulgular: Dispeptik semptom subgruplari agisindan, hasta-

larin 101'inde (%87.8) iilser benzeri, 59'unda (%51.3) re-
flii benzeri, 99'unda (%86.1) dismotilite benzeri semptom
vardi. H.pilori, 68 (%59) olguda eradike edilmis, 47 ol-
guda (%41) basarili olunamamigtir. Tedavi bitiminden 4-
6 hafta sonra, H.pilori eradike olan ve olmayan olgular-
da, var olan semptomlarin siddetinin artmasi, degismeden
devam etmesi, azalmasi veya tiimiiyle kaybolmasi agisin-
dan farklilagsma olmadig1 gézlenmistir.

Sonu¢: Erken dénemde noniilser dispepsi semptomlarindaki

iyilesmenin H.pilori eradikasyonuna bagli olmadigi ve
eradikasyon protokolleri igindeki antiiilser ilaglarla ilgili
oldugu kanisinday1z.

Purpose: To investigate whether eradication of Helicabacter

pylori (H. pylori) relieves the symptoms of non-ulcer
dyspepsia.

Setting: Siileyman Demirel University School of Medicine

Department of Internal Medicine, Isparta.

Materials and Methods: One hundred and twenty non-ulcer

dyspepsia patients with H. pylori infection were enrolled,
and 5 of them dropped out. One hundred and fifteen pa-
tients (76 F:39M, average age 44.3+11.3 years) were
evaluated. Dyspeptic symptoms are classified in three
sub-groups as ulcer-, reflux-, and dismotility-like.
Endoscopic biopsy samples were taken from the antrum
at four different sites and from the corpus at two sites. H.
pylori positivity was decided with rapid-urease test and
histology. Different eradication protocols were applied,
and endoscopy repeated 4-6 weeks after the end of treat-
ment. The patients symptoms were questioned as "incre-
ased," "unchanged," "decreased," and "absent" at the time
of the second endoscopy.

Results: At the beginning, 101 patients (87.8%) had ulcer-like,

59 patients (51.3%) had reflux-like, 99 patients (86.1%)
had dysmotility-like dyspepsia symptoms. H. pylori was
eradicated in the 68 patients (59.0%). Four-six weeks af-
ter the end of treatment, there were no differences re-
garding symptoms between H.pylori eradicated and not
eradicated cases.

Conclusion: The improvement of the non-ulcer dyspepsia

symptoms at the early stage seems to be not related to H.
pylori eradication, and it may probably due to anti-ulcer
medications given in the treatment protocols.

Anahtar Kelimeler: Noniilser dispepsi, Helicobakter pilori,
Semptomatik iyilesme
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Karnin iist bolgesinde agri, huzursuzluk, erken
doyma, yemek sonrasi siskinlik, bulanti, kusma
gibi semptomlar "dispepsi" olarak tanimlanmak-
tadir ve dispepsi prevalansi endiistrilesmis iilkel-
erde %20 ile %40 arasindadir (1). Yillik insidansi
%1.6 ve 8 arasinda degismektedir (2). Dispepsili
hastalarin ¢ogunun peptik iilser veya bagka bir
yapisal hastalig1 yoktur ve dispepsinin bu grubuna
"noniilser dispepsi" veya "fonksiyonel dispepsi"
denmektedir (3, 4). Noniilser dispepside, semptom-
lar kronik, persistan veya sik tekrarlayan karakter-
de olmali, klinik ve laboratuvar bulgulariyla agik-
lanamamalidir (3).

Giintimizin o6nemli sorularindan biri de,
noniilser dispepside Helikobakter pilori (H.pilori)
infeksiyonunun roliiniin olup olmadigidir. Noniilser
dispepsili hastalarin yaklagik %50'sinde birlikte
H. pilori gastriti vardir (5,6). Noniilser dispepsi
semptomlarini agiklamak amaciyla, mide bosalma
hiz1 veya gastrointestinal motilite degisikliklerinin
arastirildigi caligmalarda, bugiine kadar herkes
tarafindan kabul edilen ortak goriislere varila-
mamigtir. Mide bosalma hizi, bazi ¢aligmalarda
azalmis bulunurken (7), digerlerinde bulun-
mamugtir (8-12). Minocha ve ark (13), H. pilori po-
zitif noniilser dispepsili hastalarda, H. pilori negatif
noniilser dispepsili hastalara goére mide bosalma-
siin farkli olmadigim saptarken, oral-gekal transit
zamaninin daha hizli oldugunu goézlemislerdir. Bir
caligmada, infekte ve noninfekte noniilser dispepsi
hastalarinda ortalama mide pH'siin benzer oldugu
gosterilmistir (14). Parente ve ark (15) da, fonksi-
yonel dispepsili 38 hastada H. pilori eradikasyon
tedavisinden 6 ay sonra, H. pilori eradikasyonu
saglanan ve saglanmayan olgularda bazal ve penta-
gastrinle uyarilan mide asit sekresyonu ve mide
bosalma siirelerinin degismedigini saptamislardir.

Bagka caligmalarda, intravendz gastrin-salive-
ren peptid (GRP) inflizyonu ile stimiile edilen gast-
rin salimimi ve asit outputunun, hem H. pilori pozi-
tif nontilser dispepsi hastalarinda, hem de H. pilori
pozitif duodenal {ilserlilerde, H. pilori infeksiyonu
olmayan kontrollere gore yiiksek oldugu bildiril-
mistir (16,17).

H. pilori noniilser dispepsi nedeni ise, H. pilori
eradike edildigi zaman semptomlarin azalmasi

veya eradikasyon gergeklesen olgularin semptom-
larinin, gergeklesmeyenlerdekinden daha az olmasi
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beklenir. Bu c¢alismada, H. pilori eradikasyonu
saglanan ve saglanamayan noniilser dispepsi olgu-
larinin semptomlarindaki degisiklikleri karsilagtira-
rak, H. pilori eradikasyonunun dispepsi semptom-
larina etkisini belirlemeyi amagladik.

Gerec ve Yontem

Ozofajit, Barrett 6zofagusu, mide veya duode-
num iilseri-erozyon, biliyer, pankreatik veya ma-
lign hastalikli olgular dislanmistir. Calismaya, en
az ¢ aydan beri dispeptik yakinmalar1 olan, son bir
hafta icinde H2 reseptdr antagonisti, prostaglandin
veya prokinetik; son bir ayda proton pompa in-
hibitori, antibiyotik veya bizmut kullanmamis olan
H. pilori infeksiyonlu 120 olgu alinarak, takip
edilen 115' (76 K/39 E, ortalama yaglar1 44.3+11.3
yil) degerlendirilmistir.

Pilora 2 cm mesafeden olmak {izere antrumdan
4, korpustan 2 adet alian endoskopik biyopsi 6rnek-
lerinde {ireaz testi ve histolojik inceleme ile H. pilori
infeksiyonu varligina karar verilmistir. H. pilori era-
dikasyonu i¢in su protokoller uygulanmstir: 1) Bir
hafta siireyle, omeprol (OM) giinde iki kez 20 mg +
klaritromisin (K) giinde iki kez 250 mg + amok-
sisilin (A) giinde iki kez 1 g (25 olgu); 2) Bir hafta
stireyle, OM giinde iki kez 20 mg + K giinde iki kez
500 mg + A giinde iki kez 1 g (14 olgu); 3) iki hafta
slireyle, ranitidin bizmut sitrat (RBS) giinde iki kez
400 mg + K giinde iki kez 250 mg. (18 olgu); 4) ki
hafta siireyle, RBS giinde iki kez 400 mg + K giinde
iki kez 500 mg. (22 olgu); 5) iki hafta siireyle, lan-
soprazol giinde iki kez 30 mg + K giinde iki kez 500
mg + A giinde iki kez 1 g. (28 olgu); 6) Iki hafta
stireyle, OM giinde iki kez 20 mg + K giinde iki kez
500 mg + A giinde iki kez 1 g. (8 olgu).

Noniilser dispepsi tanisi konan olgularin dis-
pepsi semptomlar1 ii¢ subgruba ayrilarak deger-
lendirilmistir: Yemekle veya antasitle gecen, epi-
gastrik agri, yanma "ilser benzeri semptom,"
pirozis, regiirjitasyon, gegirme yakinmalar1 "reflii
benzeri semptom," bulanti, kusma, istahsizlik, ab-
dominal siskinlik, gaz yakinmalar1 "dismotilite
benzeri semptom" seklinde tanimlanmistir. Ayni
hastada birden fazla 6zellikte semptom varsa, ayri
ayr1 kaydedilmistir. Noniilser dispepsi tanisi konan
olgular, semptomlar1 yoniinden sorgulanmis ve bir
eradikasyon protokolii baglanmistir. Tedavinin son-
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Tabloe 1. H. pilori eradikasyonu basarili olan (Grup
I) ve olmayan (Grup II) olgularin temel 6zellikleri

Grup [ Grup II P
Olgu sayist 68 47
Yas 43.2+11.0 46.0+11.7 ns
K/E 45/23 31/16 ns
Sigara kullanimi 11/68 7/47 ns
Alkol kullanimi1 1/68 0/47 ns
Serum Hb (g/dl) 15.0£1.5 13.8+1.7 ns
Lokosit sayist (mm>) 65491527 6550+1693 ns
Serum demir (pg/dl) 93.5+40.7 81.0+39.2 ns
Serum ferritin kons. 95.4+158.3 77.0+121.1 ns
(ng/dl)

Tablo 2. H. pilori eradikasyonu basarili olan ve ol-
mayan olgularin tedavi dncesi dispeptik semptom
oranlar1

Grup [ Grup II p
(n=68) (n=47)
Ulser benzeri semptom 62 (%91) 39 (%83) ns
Reflii benzeri semptom 35 (%51) 24 (%51)  ns
Dismotilite benzeri semptom 59 (%87) 40 (%85) ns

lanmasindan 4-6 hafta sonra tekrar endoskopi
yapilarak, septomlarin degisimi arastirilmistir.
Semptomlar, ilk goriismede "var / yok" ve ikinci

Mehmet ISLER ve Ark.

nn

goriigmede "artt1," "degismedi,
kayboldu" seklinde arastirilmigtr.

azaldi," "tlimiiyle

Veriler ortalama+SD seklinde verilmisg; para-
metrik veriler Student t testi, nonparametrik veriler
ki kare testleriyle degerlendirilmistir.

Bulgular

H. pilori, 68 (%59) olguda eradike edilebilmis
(Grup 1), 47 olguda (%41) basarili olunamamaistir
(Grup II). H. pilori eradikasyonu basarili olan ve
olmayan olgularin yas, cinsiyet, sigara, alkol kul-
lanimi, tuzsuz diyet alimi, hemoglobin, l6kosit
sayisi, serum demir ve ferritin konsantrasyonlari
acisindan farklilagma saptanmamistir (Tablo 1).

Dispeptik semptom subgruplar1 agisindan,
hastalarin 101'inde (%87.8) iilser benzeri, 59'unda
(%51.3) reflii benzeri, 99'unda (%86.1) dismotilite
benzeri semptomlar vardi. Verilerin geriye yonelik
analizinde, H. pilori eradikasyonu saglanan ve
saglanmayan hastalarin tedavi 6ncesinde {ilser, re-
fli ve dismotilite benzeri semptom oranlarinin
farkl olmadig1 goriilmiistiir (Tablo 2). Tedavi biti-
minden 4-6 hafta sonra, H. pilori eradike olan ve ol-
mayan olgularda, var olan semptomlarin siddetinin
artmasi, degismeden devam etmesi, azalmasi veya
tiimiiyle kaybolmasi agisindan da farklilasma ol-
madig1 gozlenmistir (Tablo 3). Semptomlarin art-

Tablo 3. H. pilori eradikasyon tedavisinden 4-6 hafta sonra, eradikasyon saglanan ve saglanmayan olgular-

daki semptomatik degisikliklerinin karisilagtirilmasi

Grup I Grup II P
Ulser benzeri semptom
Artan 1/62 (%2) 1/39 (%3) ns
Degismeyen 15/62 (%24) 11/39 (%28) ns
Azalan 26/62 (%A42) 14/39 (%36) ns
Tiimiiyle kaybolan 20/62 (%32) 13/39 (%33) ns
Refli benzeri semptom
Artan 0/35 (%0) 0/24 (%0) ns
Degismeyen 12/35 (%34) 10/24 (%A42) ns
Azalan 9/35 (%26) 8/24 (%33) ns
Tiimtiiyle kaybolan 14/35 (%40) 6/24 (%25) ns
Dismotilite benzeri semptom
Artan 0/59 (%0) 0/40 (%0) ns
Degismeyen 20/59 (%34) 16/40 (%40) ns
Azalan 25/59 (%42) 12/40 (%30) ns
Tiimiiyle kaybolan 14/59 (%24) 12/40 (%30) ns
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mas1 ve degismemesi ile azalmasi ve kaybolmalari
kendi aralarinda toplanarak yapilan deger-
lendirmede de anlaml1 farklilasma olmadig1 saptan-
migstir.

Grup I'de tedavi sonrasinda, iilser benzeri
semptomlar hastalarin %74'iinde, reflii benzeri
semptomlar %66'sinda, dismotilite benzeri semp-
tomlar %066'sinda azalmig veya kaybolmustu
(p>0.05). Grup II'de tedavi sonrasinda, iilser ben-
zeri semptomlar hastalarin %69'unda, reflii benzeri
semptomlar %58'inde, dismotilite benzeri semp-
tomlar %60'inda azalmis veya kaybolmustu
(p>0.05). Farkl1 tedavi protokolleri kullanan hasta-
lar arasinda da dispeptik semptom degisimleri
acisindan farklilagsma olmadig1 gézlenmistir.

Tartisma

"Noniilser dispepsi" birbirinden farkli ve ¢ogu
kez birlikte de olabilen semptomlar1 icermektedir.
Semptomlarin karakterine gore iilser benzeri dis-
pepsi, reflii benzeri dispepsi, dismotilite benzeri
dispepsi, ve smiflandirilamayan dispepsi olmak
iizere dort dispepsi subgrubu onerilmis ve sadece
semptomlara dayanarak hastalar1 subgruplara ayir-
manin mimkiin olmadigi, ¢iinkli semptom subgru-
plart arasinda anlamli Ortiismeler bulundugu
bildirilmigtir (18). Olgularimizin birgogunda da
birkag dispeptik semptom subgrubuna sahip olanlar
vardi. Trespi ve ark (19), H. pilori pozitif iilser ben-
zeri dispepsi hastalarinda, reflii ve dismotilite ben-
zeri dispepsi hastalarina gore tedaviye daha iyi ce-
vap alindigini bildirmislerdir. Bizim bulgularimiz
bunu desteklememektedir; tedavi sonrasinda dis-
pepsik semptom subgruplarinin azalma veya kay-
bolma oranlarini benzer bulduk.

H. pilori infeksiyonlu noniilser dispepsi hasta-
larinda, H. pilori eradikasyonunun dispepsi semp-
tomlarinin giderilmesinde rolii var midir? Bu soru-
nun cevabint bulmak i¢in, 10 yili agkin bir siire
icinde yapilan bir ¢cok caligmada ortak bir sonuca
varilamamigtir. McCarthy ve ark (20), noniilser dis-
pepsili hastalarda, tedaviden 4 hafta sonra, ortala-
ma semptom skorlarinin hem eradikasyon
saglananlarda, hem de saglanamayanlarda 6nemli
olarak iyilestigini saptamislar, ancak birinci y1l so-
nunda, persistan H. pilori infeksiyonlulardaki
semptom skorunun, H. pilori negatif olanlar-
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dakinden daha yiiksek (p<0.0001) oldugunu
bildirmislerdir. Bir diger ¢aligmada, kirkbes yasin
altindaki H. pilori pozitif noniilser dispepsi hasta-
larinda tedaviden iki ay sonra H. pilori eradike olan
hastalarin semptom skorlar1 noneradike olanlardan
daha iyi (p<<0.001) bulunmustur (21). Noniilser dis-
pepsili 160 hastaya eradikasyon amaciyla omepra-
zol ve antibiyotik, 158 hastaya sadece omeprazol
verilen bir bagka ¢aligmada ise, tedavinin tamam-
lanmasindan 1 yil sonra ilk grupta hastalarin
%?21'inde, ikinci grupta %7'sinde semptomlarin
kayboldugu (p<0.001) goriilmiistiir (22).

Biz hem H. pilori eradikasyonu gergeklesen,
hem de gerceklesmeyen olgularimizda, tedavinin
bitiminden 4-6 hafta sonra, hastalarin %60'dan
fazlasinda semptomlarin azaldigin1 veya kay-
boldugunu saptadik. Fakat eradikasyon saglanan ve
saglanmayanlarin semptom degigsimleri arasinda
anlaml bir farklilagma saptamadik. Benzer sekilde,
Patchett ve ark (23), noniilser dispepsili 90 olguda,
tedaviden 4 hafta sonra H. pilori eradike ve non-
eradike hastalarda semptom skorlarinin benzer
oldugunu bildirmiglerdir. Bu sonuglar, H. pilori
eradikasyonunun erken doénem semptomatik iyi-
lesmede kritik bir faktdr olmadigimi ve hastalarin
antililser tedaviden yarar gordiiklerini diislindiir-
mektedir. Bu diisiinceyi destekleyen ve H. pilori
eradikasyonunun noniilser dispepsi semptomlarinin
giderilmesinde uzun dénemde de yarar sagla-
madigint gésteren calismalar vardir. Schutze ve ark
(24), 54 H. pilori infeksiyonlu, noniilser dispepsi
hastasini aldiklar1 ¢alismalarinda, H. pilori era-
dikasyonu olan ve olmayan olgular arasinda, te-
daviden 8 hafta sonra ortalama semptom skor
iyilesmesinin esit diizeyde oldugunu, bir yil sonra
ise semptom skorlarinin eradike olan ve olmayan
grupta benzer sekilde yiikseldigini saptamislardir.
Yine bir bagka ¢aligsmada {ist gastrointestinal sistem
yakinmalar1 olan H. pilori negatif semptomatik,
H. pilori pozitif olup basarili tedavi yapilan semp-
tomatik ve H. pilori pozitif olup eradikasyon
basarilamayan olgular, iki sene sonra baglangictaki
semptomlar1 bakimindan tekrar degerlendirildi-
ginde, hasta gruplarmin tiimiinde semptom skor-
larinin iki sene oncesinden farkli olmadigi gézlen-
migtir (25).
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Cok merkezli randomize ¢ift kor plasebo kon-
trollli, 278 H. pilori pozitif fonksiyonel dispepsi
hastasinin alindig1 daha yeni bir ¢alismada da, 12
aylik takip sonrasinda, H. pilori eradikasyonu
yapilan ve plasebo verilen olgular arasinda, semp-
tom skorlar1 ve hayat kalitesindeki degisiklikler
bakimindan anlamli bir fark bulunmamistir (26).
Ote yandan, Mearin ve ark (27), H. pilori pozitif ve
negatif noniilser dispepsi olgularinda semptomlarin
siddeti bakimindan fark olmadigmi saptamislar-
dir

Sonug olarak, erken donemde noniilser dispep-
si semptomlarindaki iyilesmenin H. pilori
eradikasyonuna bagli olmadig1 ve eradikasyon pro-
tokolleri igindeki antiiilser ilaglarla ilgili oldugu
kanisindayiz.
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