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Helicobacter pylori Infeksiyonlar1 ve Diski Antijen
Testinin Tanmidaki Degeri

Birsen Durmaz-Cetin!, Alper Giindiiz!, Levent Erdem?, Engin Seber!, Mehmet S6kmen?

Ozet: Helicobacter pylori, gastrik epitelyal hiicrelerde kolonize olan, Gram-negatif spiral bir bakteridir. Son yularda dis-
kida H. pylori antijenlerini “enzyme immunoassay” (EIA) ile saptayan HpSA testi gelistirilmigtir. Caliymamizda HpSA test
sonuglarini, histoloji ve hizl iireaz testinin sonuglari ile karsilastirarak, HpSA testinin ozgiilliik ve duyarlihigini belirlemeyi
amacladik. Daha once tedavi almamug, dispeptik sikayetleri olan 102 hastaya gastroskopi yapularak ¢alismaya alindi. Calis-
mamizda HpSA testinin sensitivitesi %92.2, spesifisitesi %91.2, pozitif prediktif degeri %95.2, negatif prediktif degeri %86.1
olarak bulunmusur. Sonug olarak, HpSA testinin duyarlilik ve éozgiilliigiiniin yiiksek olmasi ve ayrica non-invazif, kullani-
mi kolay, hizli, ucuz bir yontem olmasi nedeniyle H. pylori infeksiyonlarinin tanisinda kullanilabilecegi vurgulannugtir.

Anahtar Sozciikler: Helicobacter pylori, HpSA, duyarlilik, 6zgiilliik.

Summary: Helicobacter pylori infections and the value of stool antigen test in the diagnosis. Helicobacter pylori is a cur-
ved Gram-negative bacillus colonizing gastric epithelial cells. Recently a new non-invasive test detecting H. pylori antigens in
the stool samples by EIA was developed. We aimed to determine the sensitivity and specificity of stool test (HpSA) in the diagno-
sis of H. pylori infection. Gastroscopy was performed to previously untreated 102 patients with dyspeptic complaints and the sen-
sitivity and specificity of HpSA test was calculated by comparison with rapid urease test and histology. In our study the sensi-
tivity of HpSA was found 92.2%, specificity 91.2%, positive predictive value 95.2%, negative predictive value 86.1%. It seems
that as the sensitivity and specificity of HpSA was found to be high and it is accurate, simple, non-invasive it has the potential to
become the preferred diagnostic tool for H. pylori infections.

Key Words: Helicobacter pylori, HpSA, sensivity, specificity.

Giris

Helicobacter pylori, gastrik epitelyal hiicrelerde kolonize
olan, Gram-negatif spiral bir bakteridir. H. pylori’nin siklikla
kronik gastrit ve peptik iilserle birlikteliginin yani sira gastrik
kanser ve primer gastrik MALT (mucosa-associated lymphoid
tissue) lenfomanin etyopatogenezinde de yer almasi 6nemini
artirmaktadir (1-4). H. pylori’nin tanisinda, sitolojik, histolojik
yontemlerle bakterinin gosterilmesi, kiiltiirde iiretilmesi, hizli
lireaz testi gibi invazif ve iire nefes testi ile antikor saptanma-
sina dayanan serolojik testler gibi noninvazif testler kullanil-
maktadir. Son yillarda bu testlere diskida H. pylori antijenleri-
ni “enzyme immunoassay” (EIA) ile saptayan HpSA (Premier
Platinum HpSATM, H. pylori Stool Antigen, Meridian Diag-
nostics, USA) testi de eklenmistir.

Bu prospektif calismada dispepsi yakinmast ile bagvuran
hastalardaki gastroskopik bulgular, hastalardaki H. pylori sik-
lig1, H. pylori’nin yas ve cinsiyetlere gore dagilimi, H. pylori’
nin teshisinde kullanilan ve diskida H. pylori antijenlerin EIA
ile aragtirillmasina dayanan yontemin, histolojik inceleme ve
hizli iireaz testi ile karsilastirthip duyarlilik ve dzgiilliigiin sap-
tanmasi, bu yontemin H. pylori infeksiyonlarmin tanisindaki
degerinin arastirilmasi amaglanmigtir.

(1) Sisli Etfal Egitim ve Aragtirma Hastanesi, Infeksiyon Hastaliklar1
ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi, Sisli-Istanbul

(2) Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi, Gasroenteroloji Klinigi,
Sisli-Istanbul

Yontemler

Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji
Poliklinigine 2001 Mayis ve 2003 Ekim aylar1 arasinda dis-
peptik yakinmalarla bagvuran 102 olgu, sikayet ve fizik mu-
ayene bulgularina gore degerlendirildikten sonra ¢aligmaya
alindi. Hastalardan son dort hafta icinde bizmut preparati, an-
tasid, antibiyotik, H2-reseptor blokeri veya proton pompa in-
hibitori kullanmamis olanlar calismaya alindi.

Hastalara Xylocain® sprey ile lokal faringeal anestezi ya-
pildiktan sonra Fujinon EG 200 FP videogastroskop ile 6zofa-
gogastroduodenoskopi uygulandi. Gastroskopik tani kaydedil-
di. Mide antrumundan ti¢, korpusundan iki olmak iizere, top-
lam bes adet biyopsi 6rnegi alindi.

Mide antrumundan alinan materyallerden biri endoskopi
odasinda hemen sivi lireaz besiyerine (Jatrox®-H.p.-Test; C.H.R
Arzneimittel GmbH) ekildi. Ureaz besiyerine ekilen biyopsi 6r-
nekleri, oda 1s1sinda inkiibasyona birakildi. Sonuclar 30 dakika,
3 ve 24 saat sonra incelendi. Kalan dort adet biyopsi materyali
%10’luk formaline konularak, Patoloji Laboratuvari’na génde-
rildi. Biyopsi materyalleri normal rutin histopatolojik takipler-
den gecirildi ve hazirlanan parafin bloklardan sonra 4-6 pm’lik
kesitler yapildi. Yapilan kesitler hematoksilen-eozin (HE) boya-
st ile boyandiktan sonra Patoloji Laboratuvari’nda incelendi.
Biyopsi materyallerinde H. pylori varligt ve yoklugunun yant
sira, morfolojik degisiklikler de arastirildi.
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G ablo 1. H. pylori Pozitifliginin

G‘ ablo 2. Tan1 Yontemleri ve H. pylori Pozitifligi

~

/

Testler Arasindaki Varyasyonlari

H. pylori- H. pylori-
Pozitif Test Sayisi Olgu Sayisi Pozitif Olgular Negatif Olgular
Ug test pozitif 59 n (%) n (%)
Iki test pozitif 8 Histoloji 64 (63) 38 37)
Bir test pozitif 4 Hizli Ureaz Testi 68 67) 34 35)
Hepsi negatif 31 65 (64) 37

KHpSA Testi

(36) Y.

G‘ablo 3. H. pylori-Pozitif Olgularin Yaslara Gore Dagilimi

~

Mikroskopik bulgular: Mikroskopik olarak

o

saptanan kronik gastrit, kronik aktif gastrit ve
Yas H. pylori-Pozitif H. pylori-Negatif Toplam mukozal doku pargasi seklinde degerlendiri-
len bulgul H. pylori varhigi/yoklugu il
30-39 23 (68) 11 (32) 34 : STt
40-49 28 (68) 13 (32) 4 Istatistiksel Analiz
50-59 4 (67) 2 (33) 6 et Tye e
Bu calismada “niteliksel” veri 6l¢iim bigi-
60-69 8 (67) 4 (33) 12 . . o . L
mi kullanildigindan istatistiksel analizler igin
Toplam 67 (66) 3534 102 c? testi kullanildi. Histoloji ve hizli iireaz tes-

tin sonuglari kriter olarak alinarak, HpSA tes-
tin duyarliligi, 6zgiilliigii, pozitif prediktivite

/Tablo 4. Endoskopik Bulgular ve H. pylori Tliskisi

ve negatif prediktivite degerleri hesaplandi.

H. pylori- H. pylori- Sonuclar
Endoskopik Pozitif Olgu Negatif Olgu Dispeptik sikayetleriyle bagvuran ve iist
Bulgular Sayist (%) Sayisi (%) Toplam gastrointestinal endoskopisi yapilan 102 olgu-
nun histoloji, hizli iireaz ve HpSA testlerinin
Gastrit 35 (61) 22 (39) 57 sonuglar degerlendirildi.
Duodenal iilser 19 (90) 2 (10) 21
Duodenit 11 (79) 32D 14 Histoloji, Hizhh Ureaz ve HpSA
Gastrik lser 4 (100) 0() 4 Testlerinin Sonuglar
\Ozofajit 3(50) 3(50) 6 Y, H. pylori pozitifligi ve testler arasindaki

Ozofagogastroduodenoskopinin yapildig1 giin, hastalardan
digkt 6rnegi alindi. Diski 6rneklerinde H. pylori antijenleri
EIA (Premier Platinum HpSATM, H. pylori Stool Antigen,
Meridian Diagnostics, USA) ile arastirildi.

Degerlendirme Kriterleri

Tani metodlari: H. pylori infeksiyonlarinda klinik calis-
malar kilavuzuna dayanarak, en az iki testin pozitif oldugu ol-
gular H. pylori-pozitif olarak degerlendirildi (5). Histoloji ve
hizli iireaz testinin sonuglari kriter olarak alinarak, HpSA tes-
tinin sensitivite, spesifisite, pozitif prediktivite ve negatif pre-
diktivite degerleri hesaplandi.

Yas: 102 olgunun yas dagilimi 10 yillik dilimlere béliinerek
incelendi. H. pylori goriilme sikliginda yas gruplarin arasinda
fark olup olmadig: arastirildi.

Cinsiyet: Erkek ve kadinlarda H. pylori goriilme oranlar1 ve
her iki cins arasinda herhangi bir fark olup olmadig: arastirildi.

Endoskopik bulgular: Endoskopik olarak saptanan gastrik
tilser, duodenal iilser, gastrit, duodenit, 6zofajit gibi bulgularin
H. pylori varligi/yoklugu ile iligkisi aragtirildi.

varyasyonlar1 Tablo 1 ve 2’de 0Ozetlenmistir.
Histoloji ve hizli iireaz testinin sonuglar1 baz
olarak alindiginda, HpSA testinin sensitivitesi %92.2, spesifi-
sitesi %91.2, pozitif prediktif degeri %95.2, negatif prediktif
degeri %86.1 olarak hesaplanmistir.

Yas ve Cinsiyet

Calismaya alian olgularin yaslar1 20 ile 65 arasinda degis-
mekte olup, yas ortalamasi 41.6 idi. H. pylori’nin en az iki testte
pozitif bulundugu olgularin,yas gruplarina gore dagilimi Tablo
3’te verilmistir. Yag gruplari arasinda istatiksel olarak anlaml
fark bulunmadi (p>0.05). Calismaya alinan 102 olgunun 60’1
kadin, 42°si erkekti. Kadin olgularin 41’inde (%68), erkeklerin
27’sinde (%64) H. pylori pozitifligi tespit edildi. Kadin ve er-
kek olgularin arasinda anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Endoskopik Bulgular
Endoskopik bulgularin olgulara gore dagilimi ve H. pylori
ile iligkisi Tablo 4 ve Sekil 1°de verilmistir.

Mikroskopik Bulgular

HE boyal1 biyopsilerin incelenmesi sonucunda 63 olguda
kronik gastrit, 24 olguda kronik aktif gastrit ve 15 olguda nor-
mal mukozal doku pargasi olarak tanimlandi.
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Sekil 1. Endoskopik bulgular ve H. pylori.

Ulkemizde Oguz ve arkadaslar1 (12)’min yaptig1 bir calismada
H. pylori prevalansi, genel olarak %67, duodenal iilserde %96,
gastrik iilserde % 45, noniilseratif dispepside %88 olarak (12),
Giilsen ve arkadaglar1 (13) nin yaptig1 bir ¢alismada duodenal
iilserde %89, gastritte %71, gastroduodenitte %83, pilor-bulbus
deformasyonu olan olgularda da % 88 olarak bildirilmistir.

Bizim calismamizda endoskopik olarak duodenal iilser
saptanan olgularin %90’1inde, gastrik iilser saptanan olgularin
%100’iinde, gastrit saptanan olgularin %61’inde H. pylori po-
zitiflii bulundu.

H. pylori non-erozif , nonspesifik gastritin en yaygin nede-
nidir (14,15). Bizim calismamizda da biyopsi materyallerinin
incelenmesi sonucunda ¢alismaya alinan 102 olgudan 15’inde
midede bir patoloji saptanmazken 87’sinde mikroskopik olarak
kronik gastrit saptandi. Bu 87 olgunun geneli-
ne baktigimizda da %79 oraninda H. pylori

G‘ablo 5. Mikroskopik Bulgular ve H. pylori lliskisi

\ pozitifligi bulundu. Mikroskopisi normal olan

15 olgunun %13’tinde H. pylori pozitifligi
vardi. Bu sonuglar da, mikroskopik olarak
normal ve kronik gastritli olgular arasinda ol-

Toplam duk¢a anlamli fark oldugunu ortaya cikar-

H. pylori- H. pylori-

Mikroskopik Pozitif Olgu Negatif Olgu
Bulgu Sayisi (%) Sayisi (%)
Kronik Gastrit 45 (71) 18 (29)
Kronik Aktif

Gastrit 24 (100) 0()
Mukozal Doku

Pargasi 2 (13) 13 (87)

-

maktadir (p<0.001).

Endoskopik olarak gastrit, duodenal iilser
ve gastrik iilser tanilari alan olgularda, yapi-
lan ¢aligmalarin ¢ogunda bu hastaliklarda H.
pylori’nin risk faktorii olarak rol oynadigini,
/ H. pylori eradikasyonunun iilser tedavisini de

63

24

15

En az iki testte H. pylori’nin pozitif oldugu olgularin, mik-
roskopik bulgularla iliskisi arastirildiginda, kronik gastritli 63
olgunun 45°i (%71), kronik aktif gastritli 24 olgunun tamami
(%100) H. pylori-pozitif bulundu. Toplam gastritli olgular 87
olup, bunlarin 69’u (%79) H. pylori-pozitif bulundu. Mikros-
kopisi normal olan 15 olgunun ikisi (%13) H. pylori-pozitif
tespit edildi. Mikroskopik bulgular ve H. pylori iliskisi Tablo
5 ve Sekil 2°de gosterilmistir.

Irdeleme

H. pylori infeksiyonunun gastrit, peptik iilser, gastrik kan-
ser ve primer gastrik MALT lenfomanin patogenezlerindeki
etkisini diiglindiiren ve 6nemini vurgulayan epidemiyolojik,
morfolojik ve klinik bulgularla ilgili yayinlar son yillarda yo-
gunluk kazanmaktadir (6,7,8,9). Ayrica H. pylori, gelisim bo-
zuklugu, koroner kalp hastaligi, diyabet ve safra tasi hastalik-
lar1 gibi bir¢ok ekstragastrointestinal hastaliklardaki olasi rolii
tizerine arastirmalar devam etmektedir (10).

Dispeptik yakinmalar1 olan olgularda H. pylori prevalans
degerleri farkliliklar gostermektedir. Bazi calismalarda H.
pylori prevalansi klinik ve endoskopik bulgularla karsilastiril-
mis, bazi ¢alisma gruplarinda klinik ve endoskopik bulgularin
yani sira histopatolojik bulgular da degerlendirilmistir.

Ozden ve arkadaglari (11)’mn yaptiklari bir calismada en-
doskopisi normal olan olgularin %75 inde, peptik iilserli olgu-
larin %90’1nda, gastrit ve gastroduodenitli olgularin %100’iinde
H. pylori pozitifligi bulunmustur. Bu yayinda mikroskopik
olarak kronik aktif gastriti olan olgularda H. pylori prevalansi
%99-100 ve multifokal kronik atrofik gastritli olgularda da
%46-89.5 arasinda degisen degerlerin oldugu bildirilmisgtir.

sagladigini diisiindiirmektedir. Tytgat ve arka-
daslar1 (16)’nin 1993 yilinda yayimlanan bir
makalesinde, iilserli ailelerin ebeveynlerinin ve ¢ocuklarinin
H. pylori ile infekte oldugu tespit edilmistir. Biitiin aile iiyele-
rinin DNA subtiplemesi yapildiginda ayn1 H. pylori ile infekte
oldugu diisiincesi ortaya ¢ikmistir. Bu nedenle bir ailede H.
pylori ile infekte olan bir bireyde H. pylori eradikasyonunun
saglanmasi hem hastaligin tedavisinin saglanmasi, hem de aile-
nin diger bireylerinin hastalifa yakalanma riskinin azalmasi
acisindan yararli olacag diisliniilmektedir.

Calisma grubunun geneline bakildi§inda H. pylori’nin go-
riilme siklig1 en az iki testin pozitif oldugu olgular gercek po-
zitif olarak kabul edildi§inde % 66 olarak bulunmustur. Bu da
Tiirk toplumunda iist gastrointestinal sistem yakinmalar1 olan
olgularda yapilan prevalans c¢alismalarinda bulunan degerler
ile (%66-68) uyumludur (13,17).

4577
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Sekil 2. Mikroskopik bulgular ve H. pylori.
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H. pylori’nin yas gruplarina gore dagilimi gelismekte olan
tilkeler ile gelismis Bati iilkeleri arasinda farkliliklar goster-
mektedir. Gelismekte olan iilkelerde infeksiyon ¢ocukluk ca-
ginda hizla kazanilmakta ve adolesan ¢caga gelmeden toplumun
biiyiik bir kismi infekte olmaktadir. Bat1 iilkelerinde ise eris-
kinlerin %80-90’1 infekte durumdadir (15). Tiirkiye’de farkli
yas gruplarinda yapilan seroprevalans degerleri, 0-6 yas gru-
bunda %14.7-20.3, 7-11 yas grubunda %72.7, 12-17 yas gru-
bunda %84.4, 18-24 yas grubunda %76.8, 25-55 yag grubunda
%384.2 olarak bulunmustur (11).

Bizim yaptigimiz caligmada, olgularin yaslari 20 ile 65 ara-
sinda degismekte idi ve 102 olgunun yas dagilimi 10 yillik di-
limler béliinerek incelendiginde, H. pylori’nin goriilme siklig1
%44-68 arasinda oldugu saptandi, ancak yas gruplarin arasin-
da anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

H. pylori pozitifligi, baz1 ¢aligmalarda kadinlarda hafif
yiiksek bulunmakla birlikte, genel olarak iki cins arasinda ista-
tistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmadig: bildirilmektedir
(23,30). Bizim olgularimizda da kadin hastalarin %66’sinda,
erkek hastalarin %62’tinde H. pylori pozitifligi tespit edilmis-
tir. Kadin olgularda, H. pylori’nin goriilme siklig1 hafif yiiksek
olmakla birlikte anlaml1 bir fark bulunmamuistir (p>0.05).

H. pylori tanis1 i¢in bugiine kadar invazif ve non-invazif
olmak iizere, cok sayida yontem tanimlanmustir. Ure nefes test-
leri, serolojik testler ve diskida H. pylori antijenlerinin EIA ile
saptanmasi, non-invazif yontemlerdir. Invazif yontemler ise
endoskopi ve endoskopik biyopsi gerektiren, histolojik ve sito-
lojik inceleme, kiiltiir, hizli iireaz testleri ve PCR’dir (5,18,19).

Calismamizda histoloji ve hizli iireaz testlerinin sonuglari re-
ferans olarak alinarak, diskida H. pylori antijenlerinin EIA (HpSA
test) ile saptanmasina dayanan yonteminin 6zgiilliigii, duyarliligi,
pozitif prediktivite ve negatif prediktivite degerleri hesaplandi.

Vaira ve arkadaglart (20) yaptiklar1 cok merkezli bir ¢alig-
mada 501 olgu incelenmis ve HpSA testinin sonuglari, kiiltiir,
histoloji, hizli iireaz testinin sonuglari ile karsilagtirilmigtir. Bu
calismada HpSA testin duyarlilifi %94.1, ozgiilligi %91.8
olarak bulunmus ve H. pylori infeksiyonlarinin tani ve tedavi
takibinde giivenilir bir yontem oldugu vurgulanmagtir.

Chang ve arkadaslar1 (21) yaptiklar1 calismada ise HpSA
testinin duyarliligi %95, ozgiilligii ise %100 olarak saptan-
mistir. Fanti ve arkadaglar1 (22)’nin yaptig1 calismada HpSA
testinin sonuglart histoloji ve kiiltiir sonuglart ile karsilagtirmig
ve duyarlihigr %98.2, ozgiilliigii %93.1, pozitif prediktif degeri
%96.4, negatif prediktif degeri %96.4 olarak bulunmustur. Ul-
kemizde ise Aksoy ve arkadaglart (23)’nin yaptig1 bir caligmada
HpSA testinin duyarlilif1 %84, 6zgiilliigli %82, pozitif prediktif
degeri %80, negatif prediktif degeri %86 olarak bulunmustur.

Calismamizda HpSA testinin duyarlilifn %92.2, 6zgiilligii
%91.2, pozitif prediktif degeri %95.2, negatif prediktif degeri
%386.1 olarak saptanmistir. Elde edilen bulgular kaynaklarla
uyumlu bulunmustur.

Sonug olarak, HpSA testinin duyarlilik ve 6zgiilliigiintin
yiiksek olmasi ve ayrica non-invazif, kullanimi1 kolay, hizli,
ucuz bir yontem olmasi nedeniyle H. pylori infeksiyonlarinin
tanisinda kullanilabilecegi goriisiindeyiz.
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