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Giris ve amac: Bu ¢alismada Helikobakter pilori eradikasyonunun non-
tilser dispepsili hastalarda semptomlar iizerine kisa donemdeki etkisini
aragtirmay1 amagladik. Gere¢ ve yontem: Calismaya Helikobakter pilo-
ri pozitif non-iilser dispepsili 63 hasta (47 kadin, 16 erkek, ortalama yas:
42+11 yil) alind1. Non-iilser dispepsi tanist kan tetkikleri, tist gastrointes-
tinal sistem endoskopisi, abdomen ultrasonografi ve Roma II kriterleri
ile diger nedenlerin ekarte edilmesi ile konuldu. Hastalar eradikasyon te-
davisine baglamadan 6nce 10 semptomun gsiddetinin 0-3 puan iizerinden
skorlandig1 bir semptom skor skalasi formu doldurdular. Eradikasyon
icin 10 giinliik omeprazol (2x20mg), amoksisilin (2x1000mg) ve klarit-
romisin (2x500mg) ticlii tedavisi verildi. Eradikasyon tedavisinin bagari-
st ilaglarin bitiminden en az 30 giin sonra biyopsi veya 13C iire solunum
testi ile degerlendirildi. Helikobakter pilori negatiflesen ve pozitif kalan
gruplarin tedavi Oncesi ve sonrasi semptom skorlari kargilastirildi.
Bulgular: Calismaya alinan 63 hastanin 49’unda Helikobakter pilori
eradike edilirken (%77,8) 14’tinde pozitif kald1. Tedavinin basarili oldu-
gu hastalarda tedavi sonrasi ortalama toplam semptom skoru (5,3+4,6)
tedavi 6ncesine gore (7,8+4.,9) anlaml 6l¢iide azaldi. Tedavinin basari-
s1z oldugu hastalarda da tedavi sonrasi ortalama toplam semptom sko-
runda (5,5+3,7) tedavi 6ncesine gore (9,5+5,1) anlamli azalma goriildii.
Helikobakter pilorinin eradike edildigi gruptaki ortalama toplam semp-
tom skorundaki azalma (2,4+3.5) ile pozitif kaldi§1 gruptaki azalma
(4+3,5) arasinda anlamli fark bulunmadi. Gruplar kendi aralarinda kargi-
lagtirildiginda tedavi oncesi ve sonrasi donemdeki ortalama toplam
semptom skorlari arasinda anlamli fark olmadig1 goriildii. Sonu¢: Non-
iilser dispepsili hastalarda eradikasyon tedavisi ile semptom skorunda ki-
sa donemde anlamli 6lgiilerde azalma goriilmesinin tedavinin kendisine
ve/veya plasebo etkisine bagli oldugu, Helikobakter pilori’nin eradike
edilmesinin ek katki saglamadig: diistiniilmistir.

Anahtar sozciikler: Helikobakter pilori, eradikasyon, semptom,
dispepsi, non-iilser

GIRIS VE AMAC

Dispepsi sik goriilen bir semptomdur. Gelismis
ulkelerdeki eriskin niifusun yilda yaklasik
olarak 9%20-40'1n1 etkilemektedir. Pratisyen
doktor basvurularinin %2-3’iiniin nedenini
olusturmaktadir (1).

Background/aim: In this study we aimed to investigate the short-term
effect of Helicobacter pylori eradication on symptoms in patients with
non-ulcer dyspepsia. Materials and methods: The study group included
63 H. pylori-positive patients (47 female, 16 male, mean age: 42+11 ye-
ars) with non-ulcer dyspepsia. The diagnosis of non-ulcer dyspepsia was
based on exclusion of other etiologies by blood tests, upper gastrointes-
tinal endoscopy, abdominal ultrasonography, and Rome II criteria. Befo-
re starting eradication treatment, patients completed a form for symptom
scoring in which the severity of 10 symptoms was scored from O to 3. Pa-
tients received omeprazole (2X20mg), amoxicillin (2x1000mg) and cla-
rithromycin (2x500mg) triple eradication therapy for 10 days. The suc-
cess of eradication was assessed with either endoscopic biopsy or “C-
urea breath test at least 30 days after the treatment. The symptom scores
of patients in whom Helicobacter pylori was eradicated or remained po-
sitive were compared before and after the treatment. Results: Among the
63 patients enrolled into the study, Helicobacter pylori was eradicated in
49 patients (77.8%) and remained positive in 14. In patients with suc-
cessful eradication treatment, the mean total symptom score decreased
significantly after the treatment (5.3+4.6) compared to pre-treatment le-
vels (7.8+4.9). In patients who failed treatment, we also observed a sig-
nificant decrease in the mean total symptom score after the treatment
(5.5+3.7) compared to pre-treatment levels (9.5+5.1). There was no sig-
nificant difference between the decreases in the mean total symptom sco-
re of patients in whom Helicobacter pylori was eradicated (2.4+3.5) and
those in whom it remained positive (4+3.5). When groups were compa-
red, we observed that there was no significant difference between the
mean total symptom scores of groups before and after the treatment.
Conclusion: We think that the significant decrease in the symptom sco-
res of patients with non-ulcer dyspepsia after the eradication treatment is
due to the treatment and/or placebo effect and that eradication of Helico-
bacter pylori contributes no further.

Key words: Helicobacter pylori, eradication, symptom, dyspepsia,
non-ulcer

Non-tlser dispepsi (NUD) veya fonksiyonel dis-
pepsi 3 ay1 askin siredir iist gastrointestinal sis-
temle iliskili sikayetleri olmasina ragmen biyo-
kimyasal veya yapisal bir anomali tespit edileme-
yen hastalan tanimlamak icin kullanilan bir te-
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rimdir (2). Tan1 biyokimyasal testler ve goriintiile-
me metodlan ile safra kesesi hastaliklarinin, en-
doskopi ile peptik ulser hastaliginin, refli ve diger
mukozal patolojilerin dislanmasi ile konulur. irri-
tabl barsak sendromu tanisi Roma kriterlerine go-
re gozden gecirilmeli ve ekarte edilmelidir. Insi-
dans1 %7 ile %38 arasinda degismektedir (1). Pre-
valans1 gen¢ hastalarda (25 yasindan genclerde
%38) yash hastalara gore (60 yasindan yashlarda
%3-7) daha fazladir (3, 4).

NUD'nin etyolojisinin multifaktoryel oldugu dii-
stiintilmektedir. Hastaligin degisik mekanizmala-
ra bagl olarak gelistigi diisiintilen ve hastadaki
baskin semptoma gore belirlenen tlser benzeri,
reflii benzeri ve dismotilite benzeri dispepsi olarak
adlandirilan alt tipleri vardir. Tedavi nedene ve
hastalarin tedavi yanitina gore degismektedir.
NUD'li hastalarn yaklasik %50’sinde birlikte He-
likobakter pilori (Hp) gastriti goriilmesine ragmen
bu birlikteligin tlseri olan hastalar disinda da
semptomlara neden olup olmadigr konusundaki
literattir bilgileri celiskilidir (5-9).

Bu calismada NUD’li hastalarda Hp eradikasyo-
nun semptom skoru iizerine kisa ddnemdeki etki-
sinin arastirilmas1 amaclanmaistir.

GEREC VE YONTEM

Calismaya 3 aydan uzun stiren dispeptik yakin-
malar nedeni ile Tiirkiye Yiiksek Ihtisas Hastane-
si Gastroenteroloji Kinigi'nde muayene edilen ve
yapilan tetkikler sonucunda NUD tanisi konulan
Hp pozitif 63 hasta alindi. Muayeneden 6nceki 30
gln icinde antibiyotik, proton pompa inhibitor,
non-steroid antiinflamatuvar ila¢ veya bizmut
kullananlar, son 7 giin icinde H2 reseptdr antago-
nisti kullananlar, eslik eden karaciger, kardiyo-
pulmoner, bobrek hastaliklari, diabetes mellitus,
koagtilopati veya malign hastalig: olanlar, mide
veya safra kesesi cerrahisi gecirenler ile gebe veya
emziren kadinlar calismaya alinmadilar. NUD
tanis1 abdomen ultrasonografi ve biyokimyasal
tetkikler ile diger organik patolojilerin, Roma II
kriterleri ile irritabl barsak sendromunun ve en-
doskopi ile 6zofajit, Barrett 6zogasu, mide ulseri,
duodenum tlseri, malignansi, gastrik ve duode-
nal erozyonlarin ekarte edilmesi ile konuldu. Hp
arastirmast icin endoskopi islemi esnasinda ant-
rum ve korpustan ikiser adet biyopsi alindi. Bi-
yopsi ornekleri endoskopi odasinda transport be-
siyerine konularak hizlica Mikrobiyoloji laboratu-
varina nakledildi. Burada steril iki lam arasinda

ezilip sulu fuchsin ile boyanarak mikroskop altin-
da ve hizl iireaz testi (CLO) ile degerlendirildi.

Hastalar eradikasyon tedavisine baslamadan 6n-
ceki son 7 giinii g6z 6ntinde bulundurarak karin-
da agr, yemekten sonra siskinlik, agiza asit gel-
mesi, gegirme, bulanti, kusma, istah kaybi, erken
doygunluk, bogazda yanma, asirt gaz ve yellen-
me gibi 10 ayn gastrointestinal semptomu 0-1-2-
3 puan lizerinden degerlendiren bir semptom
skor skalas1 (Tablo 1) formu doldurdular. Semp-
tomlar i¢in verilen puanlar toplanarak tedavi 6n-
cesi toplam semptom skoru hesapland.

Tablo 1. Semptom skor skalasi

Puan Semptomun siddeti

0 Yok

1 Var fakat ihmal edebiliyorum

2 Thmal edemiyorum fakat giinliik islerimi aksatmiyor
3 Giinliik iglerimi aksatryor

Hp eradikasyonu icin 10 giin siire ile omeprazol
(2x20 mg), amoksisilin (2x1000 mg) ve klaritro-
misinden (2x500 mg) olusan Uucli tedavi verildi.
Hastalar calisma siliresince semptomlar iizerine
etkili baska bir ila¢ kullanmadilar. Eradikasyon
tedavisinin basarisi ilaclarin bitiminden en az 30
giin (ortalama 50+26, dagilim: 32-155 gin) son-
ra hastanin kendi istegine gore endoskopik biyop-
si (35 hasta) veya “C iire solunum testi (28 hasta)
ile degerlendirildi. Ayn1 donemde yukarida anla-
tilan skala kullanilarak tedavi sonrasi toplam
semptom skoru hesaplandi.

Helikobakter pylori negatiflesen ve pozitif kalan
gruplarin tedavi 6ncesi ve sonrasi toplam semp-
tom skorlar kendi iclerinde ve gruplar arasinda
karsilastinlarak Hp eradikasyonunun semptom
skoru tizerindeki etkisi belirlenmeye calisildi.

Istatistiksel Analiz:

Istatistiksel hesaplamalar i¢in ‘Statistical package
for social sciences’ (SPSS) for Windows 8.0. paket
bilgisayar programi kullanildi. Bilgisayar orta-
minda yapilan istatistiksel analizlerde grup ici
karsilastirmalarda Student’s t testi ve Wilcoxon
testi, gruplar arasi karsilastirmalarda Mann-
Whitney U testi kullanildi. Bulgular ortalama *
standart sapma olarak ifade edildi. p degerinin
0,05’den kiiciik olmas1 (p<0,05) istatistiksel an-
lamlilik sinin olarak kabul edildi.
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BULGULAR

Calismaya alinan 63 hastanin 47'si kadin, 16's1
erkekti. Ortalama yaslar 42+11 yild1 (dagilim:20-
68 yil). Ila¢ yan etkisi veya herhangi bir baska ne-
denden dolay1 calismayi yarida birakan hasta ol-
madi. Eradikasyon tedavisinin bitiminden en az 1
ay sonra yapilan kontrolde 10 giinliik tedavi ile
hastalarin 49'unda (%77,8) eradikasyon saglana-
bildigi, 14 hastada (%22,2) Hp'nin pozitif kaldig1
gorildu. Hp negatiflesen ve pozitif kalan grupla-
rin demografik verileri benzerdi (Tablo 2). Hp ne-
gatiflesen ve pozitif kalan gruplarin tedavi éncesi
ve sonrasl toplam semptom skorlan ile aradaki
degisiklikler Tablo 3’de goriilmektedir.

Tablo 2. Hastalarin demografik verileri

Grup Yas Cinsiyet (K/E) Sigara kullamimi (%)
Hp pozitif kalan ~ 39+11 11/3 142
Hp negatiflesen ~ 43+10 36/13 204
P 0,1 04 04

K: Kadin, E: Erkek

Sonuglar degerlendirildiginde, Hp'nin eradike
edildigi ve pozitif kaldig: gruplarin her ikisinde de
tedavi sonrasi ortalama toplam semptom skorun-
da tedavi 6ncesine gére anlaml bir azalma oldu-
gu goruldi. Hp'nin eradike edildigi gruptaki orta-
lama toplam semptom skorundaki azalma ile po-
zitif kaldig1 gruptaki azalma arasindaki farkin
anlamli olmadigi gériildi. iki grup kendi arala-
rinda karsilastinlldiginda ise ne tedavi dncesi ne
de tedavi sonrasi donemde ortalama toplam
semptom skorlar1 arasinda anlaml bir fark olma-
dig1 gorildii.

Tablo 3. Hastalarin tedavi Oncesi ve sonrasindaki semptom
skorlar1

Grup Hasta sayisi Semptom skoru p
Tedavi  Tedavi  Degisiklik
oncesi sonrasi

Hp pozitif kalan 14 9,5+5,1 5,5+3,7 4+35 <0,01

Hp negatiflegen 49 7.8+49 5346 2435 <001

p 02 0,5 0,1

TARTISMA

NUD’nin nedeni multifaktoryeldir. Mide fizyoloji-
sindeki bozukluklar, motor disfonksiyon, algila-
madaki bozukluklar, santral sinir sistemi disfonk-
siyonu, psikolojik faktorler (stres, saldirganlik

gibi) ve cevresel faktorlerin (Hp, sigara, diyet, sos-
yoekonomik durum gibi) rol oynadigi diisiiniil-
mekle beraber altta yatan patofizyolojik meka-
nizma net olarak anlasilamamustir (10, 11).

Hp peptik tilser hastaligi, MALT lenfoma ve mide
kanserine neden olabilmektedir. NUD ile iliskisi
tartismalidir. Hp'nin eradike edilmesinin bir grup
hastada uzun dénemde semptomlarda diizelme-
ye yol actigr yoniinde deliller mevcuttur. NUD’li
hastalann yaklasik olarak %J50’sinin Hp pozitif
oldugu gosterilmistir. Bu oran bati toplumlarin-
daki Hp prevalansinin (%39-87) tizerindedir (12).
Bir metaanalizde NUD’li hastalarin kontrol gru-
buna gore en az iki kat daha fazla Hp pozitif ol-
duklan bildirilmistir (13). Fakat bu birlikteligin
semptomlarla iligkili olup olmadig: konusu tartis-
malidir.

Hp ile semptomlar arasindaki iliski celiskilidir. Hp
infeksiyonunun dispepsili hastalarda semptomla-
rin baslamasindan 6ncesine uzandig: konusunda
deliller vardir. Serokonversiyon goriilen hastalar-
da dispeptik yakinmalar 4 kat daha fazla goriile-
bilmektedir (14). 3589 hasta arasindan Hp pozitif
olanlarda negatif olanlara gore karin agris1 ve
gogiis agrisi gibi semptomlarin daha sik goriildii-
gu, calismaya baslarken Hp IgG porzitif fakat
asemptomatik olan bireylerin calisma stiresince
daha fazla semptomatik duruma gectikleri bildi-
rilmistir (15). Tayvan’dan yapilan bir ¢calismada
Hp reinfeksiyonunun semptomlarda rekiirense
yol actig1 bildirilmistir (16). Bu calismalarin aksi-
ne Hp pozitif ve negatif hastalarin semptomlari
arasinda anlaml bir fark bulunmadigini bildiren
calismalar da mevcuttur (17, 18).

Hp'nin NUD patofizyolojisindeki rolii tam olarak
bilinememektedir. Mide asit sekresyonunda artis,
mide bosalmasinda gecikme ve algilamada degi-
sikliklerin rol oynadig: 6ne siriilmektedir (19).

Hp'nin eradike edilmesi ile semptomlarda diizel-
me goriilmesi Hp ile NUD arasinda iliski oldugu-
nu kanitlayan bir bulgudur. Fakat bu konu ile il-
gili literatiirde yer alan calismalarin sonuglan ce-
liskilidir (Tablo 4). 1996 yilinda yapilan bir meta-
analizde tedavi ile Hp negatiflesen hastalarin
%73’linlin, pozitif kalanlarin %45’'inin semptom-
larinda anlaml diizelme goriildigi bildirilmistir.
Semptomlardaki diizelmenin sadece kisa dénem-
le sinmirli oldugu bulunmustur (20). 328 hasta tlize-
rinde yapilan bir calismada tedavi verilen grupta-
ki hastalardan eradikasyon saglanan ve saglana-
mayanlann uzun dénemde semptomlar arasin-
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Tablo 4. NUD’li hastalarda Hp eradikasyon tedavisi ¢aligmalar1

Calismaci ™™ Hasta Takip siiresi ~ Semptomlarda
sayisi (ay) diizelme
Veldhuyzen van Zanten” 49 6 Hayir
Frazzoni"” 20 10 Hayir
Elta®” 26 34 Hayir
Froehlich®” 144 12 Hayir
Blum (OCAY)®’ 328 12 Hayir
Talley (ORCHID)” 237 12 Hayir
Veldhuyzen van Zanten™ 157 12 Hayir
Pertolani®” 48 8 Evet
McCarthy"” 75 12 Evet
Gilvarry®” 49 12 Evet
Sheu®™ 41 12 Evet
Trespi® 20 6 Evet
McColl” 308 12 Evet

da anlamh fark bulunmamistir (21). 237 hasta
uizerinde yapilan bir calismada tedavi alan grup-
taki hastalarin %24’inde, plasebo alan hastala-
rnn %22'sinde semptomlarda tamamen diizelme
goriulmiistiir. Bu calismada semptomlarda an-
laml diizelmenin sadece bir yilin sonunda gastri-
tin tamamen diizeldigi veya hafif siddette sebat
ettigi hastalarda gorildiga bildirilmistir (9). Bu
calismalarin aksine 308 hasta tlizerinde yapilan
tek merkezli bir calismada tedavi alan hastalarda
semptomlarin plasebo grubuna gore (%21 ve %7)
anlamli diizeyde daha fazla diizeldigi, semptom
suresi 5 yildan az olan hastalann tedaviden daha
fazla fayda gordiikleri bulunmustur (8). Bu calis-
may1 destekler nitelikte NUD’li hastalann yakla-
sik olarak %30'unda Hp eradikasyonu ile semp-
tomlarda diizelme goriildiigii bildirilmistir. Teda-
vi 6ncesi histolojide akut inflamasyon skoru ytik-
sek ve lenfoid follikiil insidansi diistik olan hasta-
larin semptom cevabinin daha iyi oldugu ortaya
cikmistir (22). 143 hasta lizerinde yapilan bir ca-
lismada antrum agirhikli gastriti olan olgularin
basarili eradikasyon tedavisinden daha fazla fay-
da gordiikleri bildirilmistir (23). 2000 yilinda ya-
yinlanan ve 6-12 aylik takipleri olan 11 randomi-
ze calismanin sonucunu degerlendiren bir meta-
analizde, NUD'li hastalarda Hp'nin eradike edil-
mesinin hastalarin %9unda semptomlarda dii-
zelmeye yol actig: bildirilmistir (24).

Sonug olarak Hp NUD iliskisi tartismalidir. {liski

oldugunu destekleyen epidemiyolojik ve patofiz-
yolojik mekanizmalar mevcuttur. Tedavi ¢alisma-
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larnin sonuclan ise celiskilidir. Tedavi ile tim
hastalarda semptomlarda diizelme garanti edile-
memekle beraber bir takim hastalar uzun do-
nemde fayda gorebilmektedirler. Hangi hastala-
nn fayda gorecegini énceden kestirmek mumkiin
degildir.

Bu calismada Hp'nin eradike edildigi ve pozitif
kaldig: gruplarin her ikisinde de tedavi sonrasi or-
talama toplam semptom skorunda tedavi dncesi-
ne gore anlaml bir azalma oldugu goriildi. Fa-
kat Hp'nin eradike edildigi gruptaki ortalama
toplam semptom skorundaki azalma ile pozitif
kaldig1 gruptaki azalma arasindaki farkin an-
laml degildi. Buradan yola cikilarak eradikasyon
tedavisi ile kisa ddnemde goriilen semptom sko-
rundaki anlaml 6lclilerdeki azalmanin tedavi-
nin kendisine bagl oldugu, Hp'nin eradike edil-
mesinin ek katki saglamadigr diisiintildi. Calis-
mamizin iki kisitlayic noktast mevcuttu. Bunlar-
dan ilki plasebo grubunun bulunmamasiydi. Ca-
lismalarda plasebo ile kisa dénemde semptom-
larda anlamli (%30-60) diizelmeler gorildugi
bildirilmektedir (25). Bu acidan degerlendirildi-
ginde calismamizda Hp'nin eradike edildigi grup-
ta goriilen semptomlardaki anlamli diizelmenin
bir kismini plasebo etkisine baglamak dogru bir
yaklasim olacaktir. Digeri kisitlayict nokta takip
siiresinin kisa olmasiydi. Hastalar tedavi bitimin-
den itibaren ortalama 50+26 giin (dagilim:32-
155 giin) siire ile takip edilmislerdi. Halbuki teda-
vi ile gastritin histolojik olarak diizelmesi en az
12 ay stirebileceginden baz1 hastalarda semptom-
lardaki diizelme ancak takip stiresinin uzatilmasi
ile saptanabilmektedir. Bu acidan degerlendirildi-
ginde eradikasyonun saglanmasinin kisa dénem-
de semptomlar tlizerine anlaml katkis1 olmadigi-
nin goriilmesi 6nemli bir sonu¢ olmakla beraber
sonuclarin uzun dénem sonunda tekrar degerlen-
dirilmesinin konu hakkinda daha da aydinlatic
olacagini diistinmekteyiz.

Ozetle, Hp ile NUD arasindaki iliski hakkinda lite-
ratiirdeki bilgiler birbiri ile celiskili olup bu konu-
da epidemiyolojik, patofizyolojik, plasebo kont-
rollii, randomize, uzun doénemli, histolojik degi-
siklikleri de g6z 6niinde bulunduran ¢alismalarin
yapilmasinin aydinlatici olacag: gortisiindeyiz.

2. Talley NJ, Collin-Jones D, Nyreno KM, et al. Functional dyspepsia
a classification and guidelines for diagnosis and management.
Gastroenterology 1991; 4: 45-50.
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