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Cocuk ve Erigkin Yas Grubunda Lateks Agliitinasyon Yontemi
ve ELISA ile Helicobacter pylori Infeksiyonunun Arastirilmasi

Recep Oztiirk!, Fehmi Tabak2, Nagehan Sezgic!, Ali Mert2, Sevgi Ergin,

Tufan Kutlu3, Haluk Savli?

Ozet: Helicobucter pyloriye karg alugan antikorlar, endoskopi uygulammg 79 (42 hasta-37 kontrol) gocuk yag gribu ve 71
{43 hasta-28 kontrol) erighin yag grubu kigide laieks agliitinasyon yintemi ve ELISA ile araghrlmgtir, Direkt inceleme ve kiilldir
somuglart ile karsilagtuma yaprldiginda lnieks agliitinasiyon testi ile cocuk yas grubunda duyarlihg: % 69, dzgiilliigii % 81, erighin
yag grubunda duyarlilige % 86, Gzgiitligi % 82.1 olarak bulduk. ELISA ile cocuk yag grubunda duyarlihi % 88, dzgiilliigii % 86.4,
eriskin yag grubunda dinjarlihs % 95.3, Szgiilliifii % 89.3 olarak bulduk. ELISA'ya géire lateks agliitinasyon yintemiyle
duyarlibigin ve Gzgiilliifiin daha dilgik oldugu girillntistir, Sonugta lateks aglittinasyonu basitge yaplan ve lnzh sonug veren bir
test olmasma ragmen duyarlhibigmda ve dzgiillilfiinde ozellikle cocuk yag grubundaki diigiiklitk dnemli bir sorun olarak

gdriihnilgtir.

Analitar S&zcitkler: Helicobacter pylord, lateks agliitinasyonu, ELISA.

Sunanary: The defection of antibody response against Helicobacter plori infection in childiiwod and adults by using latex
agglutination method and ELISA, Antibodies agrinst Helicobacter pylori were detected by ELISA and Intex agglutination methed in 79 (42
patients-37 controls) children and 71 (43 putients-28 controls) adults who underwent endoscopy. When lalex agghtination method wns
compared with direct histologic examination and cultures, the sensitfuity and specificity of latex agglulination method were found to be 69% and
81% in children and, 86% and 82.1% fn adults, respectively. The sensitivity and specificity of ELISA were found to be 88% and B6.4% in
ehildhood and, 85.3% and 83.3% in adults respectively. The sensitivity and sperificity of ELISA were liigher than latex agglutination in both
group. In conclusion, although lnlex agghutination melhod is simple and rapid lo perform, its low sersitivity and specificity, especially, in

children seetns to be an important problem.
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Giris

1983 yilinda itk olarak izole edilen Helicobacter pylori itzerin-
de o giinden bu yana degigik aragtirmalar siirdiirlilmektedir. Oto-
immiin olmayan B (ipi akut kronik gastrit cikeni olarak kabul
edilmesi (1}, peptik Ulser ile olan iligkisi, eradike edilmesi ile pep-
tik dlser niksiiniln azaldifinin bildirilmesi (2) ve H.pylori ile mi-
de kanseri arasinda iligki oldugunun ileri siiriiimesi (3-5) bu balk-
teri ile olan infeksiyonlann tamminda defigik aragtirmalann ya-
pilmasma neden olmustur,

Tanmda invazil yontem gerektiren histolojik inceleme, hizly
iircaz testi, biyopsi killtiirll ve polimeraz zincir reaksiyonu (PCR)
gibi tekniklerin zorlufu yamnda hasta uyumu sorunu nedeni ile
invazill olmayan metodlara egilim orlaya gikmaya baslamstir (1,
6-8). Invazif olmayan melodlar arasinda bakieriyel agliitinasyon,
komplement birlesme reaksiyonu, ELISA ve "immunoblot” gibi
serolojik tesiler yaninda karbon izotop solunum testleri de bildi-
silmigtir (7, 9-11). Bu solunum testi 8zel cihazlara gercksinim
giisteren bir meloddur (1,2).

Serolojik metodlar arasinda ELISA ile f pylori'ye kargt olugan
degisik antikorlann bagariyla saptanabildigi degisik cahismalarda
bildiriimektedir (1,3,6,11,13-21). ELISA ybniemi, cihaza bagim-
ik gistermesi ve en azmdan metoduna ghre 2-6 saat zaman ge-
rektirmesi yaminda deneyimli personel de gerekiirir. Bu apidan
biz hzh ve kolay -yapilabilen lateks agllitinssyon testinin
H.pylori'ye karst olugan antikorlan saptamadaki degerini gocuk
ve erigkin yas grubn tizerinde arngtirdik.

{1) Cerrahpaga Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyolaji
Anabilim Dalr, {stanbul,
{2) Cerrahpusu Tip Fakiiltesi, ¢ Hastaliklar Anabilim Dals, Istanbul.
(3) EC.’l:rr'a!‘lpugu Tip Fakiliesi, Cocuk Safihft ve Hastaliklun Anabilim Dal,
stanbul.

Yontemler

Fakiltemizin Ig Hastaliklann Anabilim Dah, Gastroenteroloji
Bilim Dal1 ve Cocuk Saglifh ve Hastahklan Anabilim Dah, Gast-
roentero-Hepatoloji Bilim Dalina bagvuran ve endoskopi yamlan
hastalann kanlar alintp, serumtan sted] gekilde aynlmistr,

Calismaya yaglan 2-14 srasinds defisen cocuk yay grubundan
toplam 79 kisi (basta grubu 42, kontrol grubu 37), yaglan 15-72
arasmda defigen crigkin yag grubundan toplam 71 kisi (hasta gru-
bu 43, konirol grubu 28) alinmugtir. Ilgili hastalarm herbirinden
alinan iki biyopsi drnegi fosfat tamponlu su (PBS) igine koyula-
rak hizla laboratuvara giinderilmiglivr. Mikrobiyoleji ve Klinik
Mikrobiyoloji Anabilim Dali laboratuvarlarinda ilgili biyopsi r-
nckleri Gram boyamas: ve kiltilr yapilmak iizere incelemeye alin-
migtr, Materyal, Yiicel ve Sezgip (20) larafindan gelistirilen,
Unat'in bahkh agar besiyerine koyun kani (% 10), maya 8zil (5
grflt), 2.3.5-trifenili-ctrazolium kloriir (TTC) (40 mg/iL), vanko-
mistn (6 mg/lt), nistatin {12 500 U/It), nalidiksik asid (20 mg/lt)
Have edilerck yapilan vasata ekilip Camp Gas Pak (Oxoid) ile
mikroacrofil ortam saflanan kavanozda 7 giin iiretim sonuca de
Eerlendirilmistir.

Endoskopi yaplan hastalardan elde edilen serumlarda antikor
aramak armaciyla Pyloriset (Orion Diagnostica, Finlandiya) lateks
agliilinasyon ytintemi ve ELISA IgG (Helico-G, Orion Diagnosti-
ca, Finlandiya) yiontemi kullamlemgtin. Kitler firmamin énerisi
dogrultusunda caligilmiglr.

Sonuclar

Biyopsileri incelenen gocuk yag grubunda 79 olgunun 42'sinde
kiiltiirde ireme olmustur. Bu olgularin hepsinde Gram preparas-
yonunda H.pylori benzeri bakieriler gorillmiigtilr. Bu grup, cocuk
hasta grubumuzu oluglurmugtur, 37 olgu da direkt Gram inceleme
ve kiiltilr negatif sonug vermis, bunlar da ¢ocuk kontrol grubunu
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(" Table 1. Cocuk Yag Grubunda Alinan Sonuglar. N
Kontrol {n=37} Hasia (n=42) N o
Pozitif MNegatif Pozitif Negatf % % -
Gram 0 - 37 42 0 100 100
Kiltdr 0 37 42 42 100 {00
Lateks Agl. 7 30 29 13 69 81
ELISA 5 az2 37 5 88 86.4
\_"D: Buyarllik, O: Gegiillik Y,

olugturmugtur. Kontrol grubunda lateks agliitinasyonu 7 hasiada,
ELISA 5 haslada pozitif sonug vermigtir. Boylece luteks aglilti-
nasyon testinin zgiilligil % 81, ELISA'min Gzpiflliigd ise % 86.4
olarak bulunmustur. Caligma sonucunda duyarhilik lateks agliiti-
nasyonlz % 69, ELISA ile 9% BB olarak saptanmugtir (Tablo 1).

Erigkin yug grubunda 43 hasta, 28 kontrel toplam 71 olgu ince-
lenmigtir. Burada hasta grubunda kiiltiirde lreme olan olgulann
hepsinde Gram hoyama y&ntemi ile H.pylori benzeri bakteriler
gbirillmiigtir. Doyarlilik % 100 ofarak bulunmugtur. Hasta gru-
bunda iki hastads ELISA negatif sonug vermis, kontrol grubunda
ise i¢ olguda ELISA pozitif sonug vermistir. Dolayisiyla ELISA
yonteminin duyarlihin % 95.3, tzgiilligi % £9.2 olarak bulun-
mustur. Lateks agliitinasyon ytinteminde ise duyarlilik % 86 oz-
giilliik % B2.1 olarak bulunmugtur (Tablo 2).

Irdeleme

Dilnyada oldugu gibi iilkemizde de H pylori toplumda yaygn-
dir (17,18). Girisle de belirtildigi gibi invazif bir iglem olan en-
doskopiye gerek gisteren fireaz, killtir gibi yapim zorlugfu ve her
yerde yapiima olanag olmayan ytintemler nedeniyle tammda zor-
luklar olugabilmektedir.

Degigik aragtrmacilarm saptadifn gibi H.pylori infeksiyonu
sonrasinda organizmada IgG, IgA ve IgM antikorlan olugmakea-
dir. Bunlardan dzellikle IgG ve daha az Snemde olmak fizere IgA
araginlmast serolojik tammda degerli bulunmugtur (1-4,9,12-
17,19-26).

Bizde meveut serolojik testlerden lateks agliitinasyon ydntemi
ve ELISA ybntemini gocuk ve erigkin yag grubu olgularda ayri
ayn inceledik. Kiiltlir sonuglarm altin standard olarak kabul etti-
gimizde gocuk yas grubunda ELISA yontemi % 88 duyarhhk, %
86.4 dzgillilk gostermigtir. Ayt grupta laleks agliltinasyon yon-
lemi ile duyarlihk % 69, tzgilliik % 81 olarak bulunmustur. Erig-
kin yag grubu olgularda ELISA yéntemi ite duyurhlik % 95.3, z-
giillilk % 89.2 olarak; lateks agliltinasyon ydntemi ile duyarlihk
% 86, dzgilllik % 82.1 olarak bulunmustur,

Titm serolojik testerde oldugu gibi olugan antikorlan saptama-
da kullanilan antijenin niteligi ve kullamlan ydniem bilyiik Snem
arzetmektedir, Burada daha hassas bir yontem olan ELISA duyar-
" hiik ve dzgiillitk bakimindan her iki grupta lateks aplltinasyonu-
na gisre iistiinliik gisteriyordu. Defigik aragirmacilar ELISA y&n-
temi ile duyarh sonuglar elde ctmiglerdi, Ozgiillik kullanilan anti-
jenin niteliine bagl olarak sorun olugturmugtur. Saflaghrma me-
todlar uygulanarak Gzgiilliik serunu kismen gbziilmiigliir (11,14~

(" Tablo 2. Erigkin Yas Grubunda Alinan Sonuglar. A

Kontrol (n= 37) Hasta (n=42) b+ O

Pozitif Negatif Pozitif Negatif % %
Gram 0 2B 43 0 100 100
Kaltir a 28 43 0 10¢ 100
Lateks Agl. 5 23 - 37 G gs 8241
ELISA 3 25 41 2 953 89.2

\_ D; Duyarlilik, ©: Ozgilllik J

16}, Duyarh test clmasina ragmen ELISA kullamlun kie giire 2-
6 saat zaman almaktadir, Ustelik bir ELISA okuyucusuna ve de-
neyimli personcle gereksinim gostermekiedir.

Hizl: bir test olan latcks agliitinasyon yontemi hakkindaki ya-
ymnlar az saywdadir. Westblom ve arkadaglan (26) kiltiir sonugla-
rmna ghire lnteks aglitinasyon ydnieminin duyarlihifin gocuk yag
grubunda 9 36, criskin yas grubunda % 92, dzgilliigiinil ise erig-
kin yag grubunda % 66 olarak bulmuglardir. Bizim galigmamizda
gocuk yas grubundaki duyarhilik daha yiiksek saptanmigtir.

Taha ve arkadaglan (21) nonsteroid antiinfllamatuar ilag alan-
larda ELISA Helico-G yénteminin duyarlihfim % 71, dzgiilligii-
nil % 61 olarak; lateks agliitinasyon ytinteminin duyarhlifim %
63, ozgillliigiinil % 67 olarak bulmuglarcir. Bu aragtricilar calig-
malannda bizim kullandifimiz 4sid ekstrakt antijenini kullanmig-
tir. Sonuglan bizimkinden kismen farklidar.,

Hirschl ve arkadaslar (22), crigkin yag grubunda lateks agliiti-
nasyon yonteminin duyarlihifim % 90, dzgilligiini tedavi edil-
memiglerde % 75 olarak bulmuglardir. Sonuglanmiz kismen
uyugmaktadir,

ELISA yéntemi ile alman duyarhhik sonuglan % 70-100 arasin-
da defismektedir (14,15,19,20,23,25). Biz de ELISA ybntemi ile
literatiirde bulunin verilere yakin sonuglar elde ettik.

Cocuk yag grubunda gerek ELISA, gerek latcks agliltinasyon
yontemi erigkin yag grubuna gore daha dilgiik bir duyarhhk gos-
termistir. Ozellikle lateks agliilinasyon yontemi gocuk yas gru-
bunda % 69 gibi diigilk bir duyarliik g&stermigtir. Yalanc! pozi-
tif sonuglar her iki ytintemde de sorun olarak kargimiza gikmalkta-
¢hr, Yalanc pozitiflik gapraz reaksiyvonlara bagh olabilir; nilekim
kullandifamiz antijenler tam pirifiye antijenler degildir. Caligma-
da capraz reaksiyon verchilecek Campylobacter jejuni, Campylo-
bacter coli ve Escherichia coli gibi bukterilerle serum absorpsiye-
nu uygulamadik, Bu uygulama belki testlerin dzgiilliigilni artira-
bilir. Aynica yalancr pozitifligin bir nedeni antrumda yamal: bir
dagihm gésteren H pylori'ye yapilan biyopsilerle rastlanamamias
olabilir. Bu durumda lemelde bir infcksiyon oldugu halde calig-
mamizda yalane pozitiflie neden olmusg olabilir.

Kiiltiirlin halen alun standard test olarak kabul edildifi giinil-
miizde, Gram boyamas: ile dirckt incelemenin’ de % 100 duyacl:-
hikla tanina yardimer oldugn ve dzgitlligiiniin de % 100 bulundu-
gu galismarmzda posterilmigtir,

Sonug olarak H pylori'nin serolojik lammnda lateks agliltinas-
yon ydnteminin gocuk yag grubunda diigiik duyarlihk gdsteren bir
test oldugu; criskin yag grubunda ise hizli sonug veren bir 6n ta-
rama olarak kabul edilebilecek duyarh sonuglar saflayabildigi
gOsterilmigtir.
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