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ABSTRACT

Helikobakter pilori (H. pilori) oral yolla alinir ve mide mukozasina koloni-
ze olur. Bakterinin eradike edilmesiyle peptik tilser niiksiiniin 6nledigi, erken
donem diisiik dereceli mide MALT lenfomanin tedavi edilebildigi, mide ade-
nokanser gelisme riskinin azaltildig1 gosterilmistir. H. pilori varligini ortaya
¢ikarmada kullanilan testler, invaziv ve invaziv olmayan testler olarak grup-
landirilir. Kiiltiir, molekiiler biyolojik yontemler, sitoloji, hizli iireaz ve his-
toloji invaziv testlerdir, endoskopi gerektirir. Seroloji, tire-nefes testleri, gai-
tada H. pilori antijen testi invaziv olmayan testler grubundandir; endoskopi
ve biyopsiye ihtiya¢ yoktur. Her merkez ve her hasta igin tek favori test yok-
tur. Mevcut imkan ve tecriibeye bagli olarak test se¢imi degisse de endoskopi
yapilan hastalarda histoloji ve hizli iireaz, endoskopi yapilmayan hastalarda
tre-nefes veya H. pilori gaita antijen testleri siklikla tercih edilir. Beraberin-
de doku teshis yapilmasi histolojinin, gastroenterologu patolog bagimliligin-
dan kurtarmasi hizli tireaz testinin avantajli taraflaridir. Kiiltiir ve molekiiler
biyolojik teknikler pahali yontemlerdir. Serolojik yéntemle H. pilori pozitif-
ligi, H. pilori ile karsilagildiginin gostergesidir; her hastada halen aktif enfek-
siyon mevcut anlamina gelmez. Seroloji toplum taramalarinda tercih edilme-
lidir. Sonug: H. pilori enfeksiyonun teshis ve tedavisi, 6nemli gastroduodenal
hastaliklardan korunma ve/veya tedavisi i¢in bir tibbi zorunluluktur. Endos-
kopi yapilan hastalarda histoloji ve hizli tireaz yontemleri, endoskopi zorun-
lulugu olmayan hastalarda hizli tireaz ve H. pilori gaita antijen testleri, epide-
miyolojik arastirmalarda seroloji tercih edilmelidir.

Anahtar kelimeler: Helikobakter pilori, gastrointestinal hastaliklar, teshis
yontemleri.

GIRIS

H. pilorinin bilinen tek rezervuari insandir. Fekal-
oral, orooral gectigi kabul edilmektedir. Bakteri, mide-
ye ulasinca mukoza epitel hiicrelerinin yiizeyine yerle-
sir. Bu yerlesme, uygun tedaviyle bakteri yok edilmedi-

Helicobacter pylori (H. pylori) enters by oral route, and colonize gastric mu-
cosa. The treatment of H. pylori infection can prevent peptic ulcer recur-
rence, cure early stage low grade MALT lymphoma, and reduce the risk of
the gastric cancer development. A variety of invasive and non-invasive tests
exist for detecting H. pylori infection. Invasive tests require upper gastroin-
testinal endoscopy, and include bacterial culture, the techniques of molecular
biology, cytology, rapid urease tests (RUT) and histology. Non-invasive tests
don’t require endoscopy, and include serology, urea-breath test, detection of
H. pylori antigen in stool specimen. The choice of the test to be used is not
straightforward and may vary according to the clinical condition and local
expertise. However, histology and RUT are frequently preferred in patients
undergoing endoscopy, and urea-breathe test and H. pylori stool antigen
test are recommended when endoscopy is not required. Histology also gives
insight on the status of the gastric mucosa. RUT can be done by the gas-
troenterologist himself. Culture and molecular procedures are expensive. H.
pylori positivity-based serology is a marker of exposure to this bacterium but
do not indicate if active infection is ongoing. Serological tests might be very
helpful in screening populations. In conclusion: The diagnosis and treatment
of H. pylori infection is medical mandatory in order to prevent and/or treat
some important gastroduodenal diseases; histology and RUT for the patients
undergoing endoscopy, urea-breath tests and stool antigen tests when endos-
copy is not required are widely used. Serology is recommended for epide-
miological purposes.
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gi stirece hayat boyu devam eder. Spontan temizlenme,
ancak total gastrik atrofiye bagh anasidite gelismesiyle
mimkiin olur (1,2).

H. pilori enfeksiyonu, genellikle gocukluk déne-
minde kazanilir. Hijyen sartlarinin kotii olmasi, kala-
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balik aile ortami, ebeveynin bu bakteriyle enfekte du-
rumda olusu bulas1 kolaylastirir (3-5).

H. pilori ile enfekte olan bireylerin %10-20sin-
de peptik iilser, yaklasik %1’inde gastrik adenokanser
veya MALT lenfoma gelisme riski vardir (6,7). Duode-
nal iilser vakalarinda bakterinin eradikasyonu, 1 yilda-
ki tilser niiks oranini % 70’ten %5’ diistiriir (7). Gastrik
tilserin etyopatogenezinde nonsteroid anti- inflamatu-
var ilaglarin 6nemli bir pay1 oldugundan mide tilserin-
de H. pilori eradikasyonunun bagaris1 duodenal iilser-
deki kadar yitksek degildir. Kronik gastrit - intestinal
metaplazi — atrofi — displazi - neoplazi yoniinde ilerle-
yen histopatolojik degisiklikler zincirinin H. pilori era-
dikasyonuyla kirilarak gastrik kanser gelisiminin en-
gellenebilecegi kabul edilmektedir (8-10).

H. pilori enfeksiyonu bazi mide-duodenum dist
hastaliklarla da iliskilendirilmektedir. Kilavuzlar, sebe-
bi tespit edilemeyen demir eksikligi anemisi ve idyopa-
tik trombositopenik purpurada H. pilori eradikasyonu
onermektedir (11,12).

H. pilori enfeksiyonu teshisinde kullandigimiz yon-
tem veya testler endoskopi gerektirip gerektirmemesi-
ne gore invaziv ve invaziv olmayan diye iki gruba ay-
rilir.

iNVAZIiV TESTLER

Kualtar

Mide biyopsi 6rneklerinden bakterinin izolasyonu
amaglanir. Tasima ve ekim amach iki ayr1 besiyeri kul-
lanilir. Uremesi i¢in mikroaerofilik bir ortam gerekti-
rir. Kan ve serum igeren besiyerlerinde 4-7 giinde 0,5
mm ¢apinda diizgiin kenarli, pigmentsiz koloniler ya-
par. Brain-heart infiizyon agar, brusella agar, ¢ukula-
ta agar, Colombiya agar, Skirrow agar gibi zenginlesti-
rilmis besiyerleri kullanilir. Spesifisitesi %100 olmakla
birlikte yalanci negatiflikleri goktur. Pahal1 olmasi, du-
yarliliginin diisitk olmasi, giinlerle ifade edilen siire ge-
rektirmesi gibi nedenlerle rutine girememistir. Siklikla
antibiyotik diren¢ arastirmalari icin kullanilir (13-15).
Miikerrer eradikasyon basarisizlig1 yasanan vakalarda,
antibiyotik duyarliligina bakilarak tedavi diizenlenme-
si tavsiye edilmektedir (15).

Molekiiler Biyoloji Teknikleri

Molekiiler biyolojik tekniklerden en sik kullanilani,
polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) olmustur. Mide bi-
yopsisinden bagka mide suyu, dis plaklar ve gaitada da
H. pilori aranabilmektedir (16,17). Testin etkinligi 6r-

negin hazirlanmasi, bakteri yogunlugu, primer ve he-
def DNAnin se¢imine baglidir. Mide biyopsi 6rnekle-
rinde sensitivite ve spesifisitesi %100 olarak bulunmus-
tur (16). Bagka materyelerde daha diisiik oranlar soz
konusudur.

H. pilori suglar1 arasinda virulans farkliliklar1 var-
dir. Cytotoxin-associated gene A (cagA gen) tasiyan
sugsun daha tlserojenik ve daha kanserojenik oldugu
bilinmektedir.21,22 H. pilori tedavisinde klaritromisin
direnci nedeniyle basar1 giderek diigmektedir. Virulan
suglarin belirlenmesinde ve klaritromisin direngli mu-
tant bakterlerin ortay ¢ikarilmasinda da PCRdan fay-
dalanilmaktadir.

PCR uygulanmasi sirasinda DNA izolasyon ba-
samaginda gerceklesebilecek kontaminasyon, cansiz
mikro-organizmalarin veya bunlardan arta kalan kro-
mozomal DNAnin bulunmasi yalanci pozitif sonuglar
dogurabilir. Maliyetinin yiiksek, 6zel tecriibe ve labo-
ratuvar donanimu gerektirir. Bu nedenlerle rutin kulla-
nima girememistir. Arastirma amagh ¢alismalarda kul-
lanilmaktadr.

Sitoloji

Fir¢a, imprit, “touch” sitoloji gibi ¢esitleri vardur.
Firga sitolojisi adindan anlagilabilecegi tizere mide mu-
kozasinin fir¢alanmasi, firganin bir lama stirtiilerek
yayma olugturulmasi esasina dayanir. Imprint sitolo-
jinde mide biyopsisi lama siirtiiliir, lama stirtiilen bi-
yopsi Ornegi ayrica histopatolojik incelemede kullani-
labilir. “Touch” sitolojisinde, biyopsi 6rnegi iki lam ara-
sinda ezilerek yayma hazirlanir. Haziralanan yaymalar,
havada kurutulduktan sonra degisik boyalarla boyana-
rak 151k mikroskobunda incelenir. Endoskopiye ek ola-
rak fazla bir masraf gerektirmemelerine, ozellikle “to-
uch” sitolojinin duyarlilig1 ve 6zgiilliigiiniin kabul edi-
lebilir diizeylerde olmasina ragmen H. pilori aranma-
sinda diger yontemlere ek olarak kullanilirlar (18). Ru-
tin kullanimda pek tercih edilmemektedirler.

Hizli Ureaz Testi

Ure ve pH yiikselmesine duyarli renk endikatérii
ihtiva eden jel veya soliisyondan ibarettir. Ticari olarak
piyasada bulunan degisik isimlerdeki hizli iireazlarin
yant sira saglik kurumalar: kendileri de hazirlamakta-
dir. Biyopsi 6rneginde H. pilori varsa, baktrinin tire-
az enzimi iireyi pargalayarak ortami alkalilestirmekte,
renk endikatdrii olarak konan madde alkali ortamda
renk degisikligi olusturmaktadir. Sensitivitesi ve spe-
sifisitesi, degisik caligmalarda farkli olsa da genellik-
le %90 civarinda, histolojiye yakin sonuglar vermekte-



dir (18-20). Histopatolojik incelemenin zorunlu olma-
dig1 bir lezyon yoksa hizl tireaz yontemi, endoskopis-
ti patolog bagimliligindan kurtarmaktadur. Testin pozi-
tiflesme siiresi, alinan biyopsi 6rneginin biiytikliga ve
sayist arttikea kisalsa da bekleme siiresi 1-24 saat ara-
sinda tiriinden iirtine degisir. Kullanim kolayligi, yiik-
sek teshis degeri ve pahali olmamasiyla st gastrointes-
tinal endoskopi yapilan hastalarda en yaygin kullanilan
yontemlerden biri olmustur.

Histoloji

En yaygin kullanilan yontemdir. H. pilori enfek-
siyonu teshisi yaninda doku teshisi de vermesi, diger
yontemlere en énemli tstiinligidir. Endoskopik ince-
leme esnasinda alinan biyopsi materyali, formol i¢inde
patoloji laboratuarina ulagtirilir; biyopsi materyalin-
den elde edilen doku kesitleri degisik boyalarla boya-
narak 151k mikroskobunda incelenir. Yay-spiral bi¢im-
li bakterlerin goriilmesiyle H. pilori enfeksiyonu teshis
edilir. Biyopsi sayist ikiden az olmamalidir (21).

NON-iNVAZIV TESTLER

Seroloji

H. pilori enfeksiyonuna cevap olarak olugan anti-
korlar ELISA, hemagliitinasyon, kompleman fiksas-
yon, indirekt immunofloresan, lateks aglutinasyon
veya western blotting testleriyle arastirilir. Bu testler
ucuz ve kolay olup saklanmig serum rnekleriyle ¢ali-
silabilir. Antikor titresi basarili bir tedaviden sonra ¢ok
yavas diiser, testin pozitif olmasi halen aktif enfeksiyon
bulundugu anlamina gelmez. H. pilori eradikasyon te-
davisinin basarisini aragtirmada ve reenfeksiyon oran-
lariin 6l¢timiinde asla kullanilmamali, epidemiyolojik
calismalarda toplum taramalari i¢in tercih edilmelidir.

Ure-nefes testleri

Ure-nefes testleri giivenli ve tekrarlanabilir testler-
dir. 13C ya da 14C {ire soliisyonunu hasta ag1z yoluyla
alir. Hp tireazi, alinan treyi parglar. Solunumla disar1
atilan ve toplanarak tayini yapilabilen isaretli CO,e do-
niigiir. Eksprium havasindan isaretli CO, él¢timii yap1-
larak H. pilori arastirthir. Her iki {ire-nefes testinin de
spesifiteleri, cogu ¢aligmada %95-100 arasinda bildiril-
mistir (22). Maastricht ITI konsensus raporunda, tedavi
sonrast H. pilori arastirmasi i¢in 6zellikle tavsiye edil-
mektedir (11).
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Gaita-antijen testleri

Alarm isaretleri bulunmayan dispeptik hastalarda
H. pilori aragtirmasinda tercih edilebilecek testlerden-
dir. Eradikasyon tedavisi sonrasinda kullanilabilir. An-
cak, iire-nefes testlerinin arkasindan ikinci sirada ge-
lirler (11,23). Ticari olarak hazirlanmis poliklonal ve
monoklonal antikor testleri bulunmaktadir. Monoklo-
nal antikor testinin diagnostik giicii eskisinden (polik-
lonal) daha iyi bulunmustur (24).

SONUC

H. pilori agiz yoluyla alinir ve gastrik mukozaya
yerlesir. Antibiyotikli tedavilerle ortadan kaldirilmaz
ya da mide mukozasi atrofiye olup anasidite olusmaz-
sa omiir boyu midede kalir. Peptik iilser, gastrik MALT
lenfoma, mide kanseri gibi 6nemli gastroduodenal pa-
tolojilerin etyopatogenezinde rol alir. Bu bakterinin
mide mukozasindan uzaklastirilmasi (eradikasyonu),
onemli morbidite ve mortalitesi olan bu hastaliklarin
ortaya ¢ikmasini engelleyebilir. H. pilori eradikasyo-
nuyla peptik ilser niiksleri azalmakta, erken dénem
gastrik MALT lenfoma tedavi edilebilmektedir. Teda-
vinin bir 6nceki basamag: teshistir. H. pilori enfeksiyo-
nunun teshisi, anamnez ve fizik muayeneyle yapilama-
maktadir. Bu amagla bazi testler gelistirilmistir. Gastrik
mukoza O6rnegi gerektiren testler, invaziv testler olarak
kabul edilirler ve endoskopi yapilan hastalarda tercih
edilirler. Mide mukoza 6rneginin patologlar tarafin-
dan 151k mikroskopisinde degerlendirilmesi en sik bas-
vurulan yontemdir, histoloji olarak adlandirilir. Doku
teshisinin de verilmesi histolojinin en 6nemli Gstiinlii-
gudir. Hizh treaz testleri, onemli bir gastrik patoloji
yoksa endoskopisti patolog bagimliligindan kurtarir ve
histolojiye kiyasla hem ucuz, hem de ¢abuk sonug ve-
rir. Diger invaziv yontem veya testler rutinde kullanil-
mamaktadirlar. Endoskopi endikasyonu bulunmayan
hastalarda invaziv olmayan testlerle (seroloji, tire-nefes
testi, H. pilori gaita antijen testi) H. pilori aragtirilabi-
lir. Serolojinin yalanci negatiflik ve yalanci pozitiflik
oranlar1 diger iki yontemden fazladir; pozitifligi, kisi-
nin H. pilori ile karsilastig1 anlaminda yorumlamalidur.
Saklanmis materyalde —serumda- ¢aligilabilmesi, se-
rolojiyi toplum taramalarinda ideal yontem yapmuistir.
Ure-nefes testleri veya gaitada H. pilori aranmasi esasi-
na dayanan testlerle elde edilen pozitif sonug, aktif en-
feksiyon anlamindadir. Bu 6zellikleri ve endoskopi ge-
rektirmemeleri bu son iki testi eradikasyon kontroliin-
de de tercih edilmelerini saglamaktadur.
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