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OZET

Amag: Bu ¢aligmanin amaci Tiirk toplumundaki gebe kadinlarinda Helicobacter pylori (HP) seropozitivitesinin GDM ile iliskisini
aragtirmaktir.

Gereg ve Yontemler: Eyliil 2019- Kasim 2019 tarihleri arasinda, Zonguldak Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1
ve Dogum AD’na bagvuran 18-40 yas arasi, 26-37 haftalar arasinda tekil gebeligi bulunan gebeler ¢aligmaya dahil edildi. Cogul gebelikler,
gebelik 6ncesi diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi, anemi ve ek sistemik hastaligi bulunan gebeler dislandi. GDM tanis1 almis 46 gebe
GDM Grubu, diger 28 gebe kontrol grubu olarak ayrildi. Gebelerde HP IgA ve IgG antikorlar1 ELISA yontemi ile ¢aligildi. IgA ve IgG
antikorlarindan herhangi biri pozitif olan hastalar HP(+), IgA ve IgG antikorlarindan her ikisi de negatif olan hastalar HP(-) kabul edildi.

Bulgular: Yas, gravida, parite, abortus, gestasyonel yas, ultrasonografik yas, ve tahmini fetal agirlik her iki grupta da benzerdi. VKI, AKS,
a¢lik insiilin ve HOMA-IR degerleri GDM grubunda kontrol grubuna gore anlamli olarak yiiksekti (sirastyla p=0,018; p=<0,001; p=0,004;
p=0,001). GDM grubunda gebelerin %77,3’(i, kontrol grubundaki gebelerin ise %66,7’si HP (+) olarak saptandi fakat istatistiksel olarak
fark bulunamadi. GDM grubunda HP IgG %65,9 oraninda pozitif iken, kontrol grubunda ise %31,8 olarak saptand1 (p=0,010). Diger
taraftan HP IgA insidansi agisindan iki grup arasinda fark gézlenmedi (p=0,563). Her iki HP antikorunun da pozitif saptandig1 gebelerin
oranin ise GDM grubunda kontrol grubuna gére daha ytiksek oldugu gorildii (%28,2 vs %10,71, p= 0,008).

Sonug: Tiirk toplumundaki GDM’li gebelerde HP seropozitivitesi insidanst GDM bulunmayan gebelerden yiiksek olsa da istatistiksel
olarak benzerdir. HP IgG seropozitivitesi ise GDM grubunda daha yiiksek bulunmustur. Bu bulgular Tiirk toplumundaki gebe kadinlarda
HP enfeksiyonu ve gebelik komplikasyonlarinin arastirilmasi agisindan da faydali olacaktir.

Anahtar Sozciikler: Gestasyonel diabetes mellitus, Helicobacter pylori, Gebelik

Incidence of Helicobacter pylori Seropositivity in Turkish Pregnant Women
with Gestational Diabetus Mellitus

ABSTRACT

Aim: The aim of this study to determine the Helicobacter pylori (HP) seropositivity in pregnant Turkish women and investigate the
relationship with Gestational Diabetus Mellitus (GDM) with HP.

Material and Methods: A prospective case control study was conducted between September and November 2019 at Zonguldak Bulent
Ecevit University, School of Medicine, Obstetrics and Gynecology Department. Pregnant women who were 18-40 years old, at 26-37
weeks of gestational age and had singleton pregnancies included. Exclusion criteria were: Multiple pregnancy, pre-gestational diabetes
mellitus, hypertension, hyperlipidemia, anemia and other systemic diseases. Study group was consisted of 46 women with diagnosed
as GDM due to 75 gr oral glucose test and control group was consisted of 28 women. HP IgA ve IgG antibodies were measured
using ELISA. Women were considered as HP (+) when IgA and/or IgG antibodies were positive, and considered as HP (-) when both
antibodies were negative.
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Results: No difference were seen in maternal age, gravidity, parity, abortus, gestational age, ultrasonographic age, and estimated fetal
weight between two groups. Body mass index, fasting blood glucose and fasting insulin levels, and HOMA-IR were significantly higher
in GDM group than control group (p=0.018; p=<0.001; p=0.004; p=0.001 respectively). HP seropositivity were 77.3% in GDM group
and 66.7% in control group but this difference was not statistically significant. HP IgG seropositivity was significantly higher in GDM
group than control group (65.9% vs 31.8%, p=0,010). On the other hand HP IgA incidence was not different between two groups.
Presence of both HP IgG and IgA seropositivity was higher in GDM group (28.2% vs 10.71%, GDM and control groups respectively, p=

0.008).

Conclusion: Incidence of HP seropositivity and HP IgG seropositivity in Turkish pregnant women with GDM were higher than pregnant
women without GDM, but statistical significance could not be established in aspect of HP seropositivity. This data will be helpful for
future studies that will investigate relation between HP seropositivity and pregnancy complications.
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GIRIS

Helicobacter pylori (HP) gram negatif, katalaz, iireaz,
ve oksidaz pozitif, insan midesinde yasayabildigi
gosterilmis tek bakteridir. Diinya genelinde enfeksiyon
%44 oraninda saptanmustir (1). Gebe kadinlarda HP
enfeksiyonun prevalansi ise farkli cografi bolgelerde
ve farkli sosyoekonomik sartlara bagli olarak farklilik
gostermektedir. Avrupa, Japonya ve Avustralya’da gebe
kadinlardaki HP prevalansi %20-30, Tiirkiye’de %50-70,
Misir’da %80 olarak saptanmigtir (2-6).

HP’nin kronik gastrit, peptik tilser ve gastrik kanser ile iligkisi
net olarak saptanmisken, ozellikle gebelik dénemindeki
ekstragastrik patolojilerle korelasyonu hakkindaki literatiir
verisi nispeten azdir (7). Cogunlugu kesitsel olan bu
calismalarda, HP enfeksiyonu hiperemezis gravidarum,
preeklampsi, fetal gelisme geriligi, gestasyonel diabetes
mellitus (GDM), ve spontan abortusla iliskilendirilmistir
(8-10).

Metabolik hastaliklar ve HP arasindaki iliski de merak
konusu olmus, HP enfeksiyonunun insulin resistansina
yol ag¢tig1, metabolik sendrom igin risk faktorii oldugu, HP
eliminasyonunun glukoz metabolizmanin regiilasyonuna
yardimci oldugu gosterilmistir (11-13). Cardaropoli ve ark.
GDM ve HP enfeksiyonu arasinda giiglii bir iligki oldugunu,
Alshareefve ark. HP enfeksiyonunun GDM i¢in risk faktorii
oldugunu saptamislardir (14,15). Tiirkiye’deki yitksek HP
prevalansinin ise gestasyonel komplikasyonlarla, 6zellikle
GDM ile iligkisi bilinmemektedir. Biz de bu ¢alismamizda
Tiirk toplumundaki gebelerde HP seropozitivitesinin GDM
ile iligkisini arastirmay1 amagladik.
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bagvuran gebeler degerlendirildi. 18-40 yas arasi, 26-37
haftalar arasinda tekil gebeligi bulunan gebeler caligmaya
dahil edildi. Cogul gebelikler, gebelik oncesi diyabet,
hipertansiyon, hiperlipidemi, anemi ve ek sistemik hastalig
bulunan gebeler dislandi. Tim katilimcilardan ayrintilt
bilgilendirilmis onam alindi. Uluslararast Diyabet ve
Gebelik Calisma Gruplar: Birligi (IADPSG) onerisine gore
75 gr oral glukoz yiikleme 6ncesi aglik glukoz >92, yiikkleme
sonrast 1. saat kan glukoz >180 ya da 2. saat kan glukoz >
153 degerlerinden birinin varlig1 halinde GDM tanis1 almig
46 gebe GDM Grubu, diger 28 gebe kontrol grubu olarak
ayrildi.

Gebelerin demografik ve obstetrik 6zellikleri kaydedildi.
Aglik glukoz ve aglik instilin degerleri ve insiilin resistansi
HOMA-IR [A¢lik insiilin (mIU / L)/ Aglik glukoz (mg
/ dL) / 405] formulasyonu ile hesaplandi. HP IgA ve IgG
antikorlar1 ise ELISA yontemi ile ¢alisildi. HP IgA ve IgG
antikorlar1 i¢in <9 negatif, 9-11 ara deger, >11 pozitif kabul
edildi. IgA ve IgG antikorlarindan herhangi biri pozitif olan
hastalar HP(+), IgA ve IgG antikorlarindan her ikisi de
negatif olan hastalar HP(-) kabul edildi.

Caligmanin istatistikleri SPSS 19.0 paket programinda
yapildi. Nitel degiskenlere ait tanimlayici istatistikler frekans
ve yiizde ile nicel degiskenler aritmetik ortalama, medyan,
minimum ve maksimum degerleriyle verilmistir. Normal
dagilim gostermeyen nicel degiskenlerin iki grup arasi
karsilastirmalarinda Mann Whitney U testi kullanilmigtir.
Siirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro
Wilk testi ile degerlendirildi. Nitel degiskenlerin gruplar
arast kargilastirmalarinda Yates ki-kare testi kullanildi
Caligmadaki tiim istatistiksel analizlerde p degeri 0,05in
altindaki sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Gruplar arasi yapilan karsilastirmada yas, gravida, parite,
abortus, ve 6nceki vajinal dogum sayilari, son adet tarihine
gore gestasyonel yas, ultrasonografik yas, ve tahmini fetal
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agirhik acisindan farklilik gézlenmezken, onceki sezaryen
dogum sayist kontrol grubunda daha yiiksek bulundu (0 [0-
2] vs 1 [0-3] p= 0,017) (Tablo 1). Ayrica obezite ve GDM
arasinda direkt iliski oldugu bilindiginden, beklenildigi gibi
VKI GDM grubunda kontrol grubundan yiiksek saptand:
(31,4 [22,89-55,66] vs 29,7 [21,48-49,13], p=0,029).

Gruplarin metabolik ve HP enfeksiyonu parametreleri
Tablo 2’de gosterilmistir. AKS, aglik insiilin ve HOMA-IR
degerleri GDM grubunda kontrol grubuna kiyasla anlaml
olarak daha yiiksek gorildi.

HP IgA veya HP IgG antikorlarindan en az biri pozitif
olan gebelerin HP seropozitif oldugu kabul edilip yapilan
karsilastirma sonucunda, GDM grubunda gebelerin
%77,34, kontrol grubundaki gebelerin ise %66,7’si HP (+)
olarak saptandi. Her iki grup arasinda istatistiksel olarak
fark gozlenmedi (p=0,363). Bununla beraber HP IgG
seropozitivitesi GDM grubunda kontrol grubundan daha
yiiksek bulundu. GDM grubunda HP IgG %65,9 oraninda
pozitif iken, kontrol grubunda ise %31,8 olarak saptandi
(p=0,010). Diger taraftan HP IgA insidansi agisindan iki

Tablo 1: Gruplarin karakteristikleri.

grup arasinda fark gozlenmedi. Her iki HP antikorunun
da pozitif saptandig1 gebelerin oranin ise GDM grubunda
kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu goruldii (%28,2
vs %10,71, sirastyla GDM ve kontrol grubu, p= 0,008).

TARTISMA

Calismamizin sonucunda HP seropozitivitesi insidansinin
GDM’li gebelerde GDM bulunmayan gebelerden yiiksek
olsa da istatistiksel olarak benzer oldugu bulundu. HP
seropozitivitesin GDM’li gebelerde % 77 oldugu saptanarak,
bu oranin Tirkiye’de daha o6nce bildirilmis prevalans
degerlerden daha yiiksek oldugu goriildi (4).

HP enfeksiyonunu gecirmis hemen hemen tim bireylerde
spesifik IgG antikoru yiiksek seviyede saptanirken,
olgularin sadece 2/3’iinde spesifik IgA antikoru cut-off
degerin {izerinde saptanir. HP IgA seviyelerinin persiste
kronik enfeksiyonda yiikseldigi, IgA antikoru {iretiminin
HP Cag A (+) enfeksiyon ile iligkili oldugu ve peptik tilser,
atrofik gastrit, intestinal metaplazi, ve gastrik kanser gibi
ciddi komplikasyonlara eslik ettigi saptanmugtir (16-19). Biz

GDM n=46 Kontrol n=28 P
Yag* 30 (18-42) 29,5 (18-42) 0,506
VKi= 31,4 (22,89-55,66) 29,7 (21,48-49,13) 0,029
Gravida* 2 (1-7) 2(1-4) 0,180
Parite* 1(0-3) 1 (0-10) 0,156
Vajinal dogum (n)* 0 (0-4) 0 (0-4) 0,363
Sezaryen (n)* 0 (0-2) 1(0-3) 0,017
Abortus(n)* 0 (0-2) 0 (0-3) 0,179
Gestasyonel yas (SAT®) (hafta)* 28,5 (26-37) 29 (26-37) 0,256
Ultrasonografik yas ortalamasi (hafta)* 29 (24-38) 30 (25-38) 0,210
TFA< (gr)* 1972,5 (620-3752) 2124,50 (782-3604) 0,125
n=hasta sayis1, * medyan (min-max), *Viicut Kitle Indeksi, *Son adet tarihi,  Tahmini fetal agirlik
Tablo 2: Gruplarin metabolik ve Helicobacter pylori enfeksiyonu parametreleri.
GDM n=46 Kontrol n=28 p

AKS*® (mg/dL)* 94,5 (66-163) 82 (74-100) <0,001
Aglik insiilin (mIU/L)* 16,24 (4,07-83,52) 9,62 (0,21-24,85) 0,004
HOMA-IR* 3,65 (0,65-21,49) 2,15 (0,04-6,05) 0,001
HP"seropozitivitesi (n)% (34) 77,3 (14) 66,7 0,363
HPIgG (+) (n) % (29) 65,9 (7) 31,8 0,01

HP'IgA (+) (n)% (17) 41,5 (10) 47,6 0,563
HP"IgG ve HP*IgA (+) (n)% (13) 28,2 (3) 10,71 0,008

n=hasta sayis1, * medyan (min-max), *A¢lik kan sekeri, ® Helicobacter pylori
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caligmamizda, HP IgG seropozitivitesinin GDM grubunda
kontrol grubundan daha yiiksek oldugunu saptadik
fakat HP IgA seropozitivitesi ise her iki grupta da benzer
oranlardaydu.

Helicobacter pylori enfeksiyonu ve diabetes mellitus (DM)
iliskisini inceleyen galismalarin bir¢ogunda Tipl DM ve
Tip2 DM hastalarindaki HP prevalansinin daha yiiksek
oldugu saptanirken (20-22), bazi ¢alismalarda bu iligki
saptanamamistir (23,24). Koh ve ark. DM hastalarinda
bozulmus olan hiicresel ve humoral immunitenin HP
enfeksiyonu olusumuna yatkinlik yarattigini bildirmis
(25), Perdichizzi ve ark. ise DM hastalarinda regiile
olmayan glukoz metabolizmasinin gastrik mukozada
kimyasal degisiklikler yaratarak HP kolonizasyonuna
zemin hazirladigini sdylemiglerdir (26). Ote yandan HP
enfeksiyonunun proenflamatuar sitokinleri ve reaktif
oksijen tiirlerim (ROT) olusumunu artirip, insiilin-
instlin reseptor kompleksi fonksiyonunu bozarak, insiilin
aktivitesini azalttigini (27), ayrica enerji homeastazi, insiilin
duyarlilig1 ve glukoz homeostazinin saglanmasinda 6nemli
iki hormon olan leptin ve ghrelin regiilasyonuna etkisi
oldugu da gosterilmistir (28).

Birgok ¢alismada HP enfeksiyonu ile insiilin rezistans: ara-
sindaki iligki arastirilmig ve HP ile insiilin rezistansi ara-
sinda pozitif korelasyon saptanmigstir (27,29-32). Bununla
beraber tersini soyleyen yaymlar da mevcuttur. Alshareef
ve ark. Sudan’li gebe kadinlarda HP IgG seropozitivitesi
ve insiilin resistans: arasinda bir iliski saptayamamuis (15),
Polyzos ve ark. ise 2120 olguyu dahil ettikleri meta analizle-
rinde ayn1 sonuca ulasmislardir (33).

Gen ve ark. HP eradikasyonunun insiilin resistansi, lipid
anormallikleri, ve diisitk dereceli enflamasyonu dizeltici
etkisi oldugunu séylerken (34), yakin zamanda yayinlanmig
dispepsisikayeti olup HP(+) 934 olgunun dahil edildigi bagka
bir meta-analiz ise, HP enfeksiyonunun eradike edilmesi ile
insiilin resistansi, aglik kan glukozu, HDL, trigliserid, LDL,
ve CRP degerleri agisindan iyilesme gosterilememistir (35).

Her ne kadar insiilin resistansi ve metabolik parametreler
ile HP enfeksiyonun direkt etkisi ya da HP eradikasyonu-
nun bu parametreler tizerine duzeltici etkisi tartigmali olsa
da; Cardarapoli ve ark. yaptiklari prospektif kohort ¢aligma-
da HP seropozitif gebelerde, HP seronegatif gebelere oranla
GDM gelisme oranini 1.93 olarak saptamis ve HP ile GDM
iliskisini ilk defa gostermislerdir (14).

SONUC

Tirk toplumundaki GDM’li gebelerde HP seropozitivi-
tesini aragtiran bir ¢aligmaya literatiirde rastlanmamugtir.
Calismamizin sonucunda HP seropozitivitesi insidansinin
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GDM’li gebelerde GDM bulunmayan gebelerden yiiksek
olsa da istatistiksel olarak benzer oldugu fakat HP IgG sero-
pozitivitesinin ise GDM grubunda istatistiksel olarak daha
yiiksek oldugunu bulduk. Bu bulgular Tiirk kadin popiilas-
yonundaki HP seropozitivitesi ve gebelik komplikasyonla-
rinin aragtirilmasi agisindan da faydali olacaktir. Bununla
beraber 6rneklem grubumuzun roélatif olarak az sayida ol-
masi, ve HP parametreleri ile insiilin rezistans1 gibi metabo-
lik parametreler arasindaki ileri istatistiksel karsilagtirmala-
rin yapilamamis olmast ¢aligmamizin limitasyonlar: olarak
degerlendirilebilir.

Bu bilgiler 1s181inda, HP seropozitivitesi ve GDM, preek-
lampsi, fetal gelisme geriligi, erken dogum gibi gebelik
komplikasyonlar: arasindaki iligkiyi net bir sekilde ortaya
koyabilmek i¢in daha fazla sayida prospektif galigmaya
ihtiya¢ oldugunu disiinmekteyiz.
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