T.C.
AFYON KOCATEPE UNIiVERSITESI
TIP FAKULTESI

ROMA III KRITERLERINE GORE TANI ALAN
FONKSIYONEL DISPEPSILIi HASTALARDA
GASTRIK INFLAMASYONUN OZELLIKLERI

DR. MUSTAFA iHSAN USLAN

GASTROENTEROLOJI BIiLiM DALI
UZMANLIK TEZIi

DANISMAN
PROF DR. YILDIRAN SONGUR

2008-AFYONKARAHISAR



il

KABUL VE ONAY SAYFASI

Tip Fakiiltesi Dekanligina,

Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi
I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Gastroenteroloji Bilim Dal1 Baskanlig1 ve
Siileyman Demirel Universitesi T1p Fakiiltesi
I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali Gastroenteroloji Bilim Dali Baskanlig
cercevesinde yliriitiilmiis olan bu ¢alisma asagidaki jiiri tarafindan
uzmanlik tezi olarak kabul edilmistir.

Uzmanlik Tez Savunma Tarihi: 03/06/2008

Tez Danismani : Prof. Dr. Yildiran SONGUR
Siileyman Demirel Universitesi

Uye : Prof. Dr. Mehmet ISLER
Siileyman Demirel Universitesi

Uye : Prof. Dr. M. Numan TAMER
Siileyman Demirel Universitesi

Uye : Prof. Dr. M. Tugrul SEZER
Siileyman Demirel Universitesi

Uye : Dog. Dr. M. Cem KOCKAR
Siileyman Demirel Universitesi

ONAY: Bu uzmanlik tezi, Fakiilte Yonetim Kurulunca belirlenen yukaridaki jiiri
iiyeleri tarafindan uygun goriilmiis ve Fakiilte Yonetim Kurulu Karariyla Kabul
edilmisgtir.

Prof. Dr. Yildiran SONGUR
Dekan



il

ONSOZ

Gastroenteroloji yan dal uzmanlik egitimimin ve tezimin tamamlanma-
sinda ¢ok biiyiik katkilari olan tez danismanim Prof. Dr. Yildiran SONGURe;
egitimim boyunca yanlarinda bulunmaktan onur duydugum degerli hocalarim
Doc. Dr. Ender ELLIDOKUZ, Dog. Dr. Yusuf AKCAN, Prof. Dr. Mehmet ISLER,
Prof. Dr. Ulkii SARITAS ve Dog. Dr. Cem KOCKAR’a; her zaman desteklerini
yaninda hissettigim mesai arkadaslarim Yrd. Dog¢. Dr. Giirsel ACARTURK,
Yrd. Dog¢ Dr. Altug SENOL, Dr. Mete AKIN ve Dr. Gokhan AKSAKAL’a; tez
asamasinda degerli katkilarin1 esirgemeyen Prof. Dr. Hiisniye DILEK’e;
Gastroenteroloji B.D. endoskopi iinitesindeki hemsire ve diger yardimci
personeline ve aileme derin sevgi ve siikranlarim ile...

Dr. M. Thsan USLAN



v

ICINDEKILER

KABUL VE ONAY

ONSOZ

ICINDEKILER

KISALTMALAR

SEKILLER

TABLOLAR

1. GIRIS

2. GENEL BILGI

2.1 Fonksiyonel Dispepsi

2.1.1 Tanim

2.1.2 Patofizyoloji

2.1.2.1 Mide Motilite Bozukluklar
2.1.2.2 Visseral Hipersensitivite

2.1.2.3 Helicobacter Pylori Enfeksiyonu
2.1.2.4 Psikososyal Faktorler

2.2 Fonksiyonel Dispepsi ve Roma III
2.2.1 Fonksiyonel Dispepsi Roma III Tani Kriterleri
2.2.2 Yeni Tani Kriterlerinin Gerekgeleri
2.3 Gastrik inflamasyon

2.3.1 Tanim ve Siniflama

2.3.2 Gastrit Tanisinda Histomorfolojik Ozellikler
2.3.2.1 Mononiikleer Hiicre Infiltrasyonu
2.3.2.2 Nétrofil Infiltrasyonu

2.3.2.3 Atrofi

2.3.2.4 Intestinal Metaplazi

2.3.2.5 Diger Histomorfolojik Ozellikler
2.3.3 Helicobacter pylori Gastriti

ii

iii
iv
vi
vii

viii

R L L N SN SN AR W W W W

T T T T S =Y
— e e @



3. MATERYAL VE METOD
3.1 Hastalar

3.2 Calisma Tasarimi

3.3 Dispepsinin Siddetinin Degerlendirilmesi
3.4 Histopatolojik Degerlendirme
3.5 Istatistik Degerlendirme

4. BULGULAR

5. TARTISMA

6. SONUC

OZET

SUMMARY

KAYNAKLAR

13
13
13
14
15
16
17
25
30
31
32
33



vi

KISALTMALAR
EPS Epigastrik agr1 sendromu
GIS Gastrointestinal sistem
H. pylori Helicobacter pylori

1L Interlokin

PDS Postprandial rahatsizlik sendromu



vii

SEKILLER

Sekil I. Gorsel Degerlendirme Olgegi

Sekil I1. Biyopsi alinan yerler

Sekil III. Epigastrik agr1 sendromu olan hastalarda semptomlarin siddete
gore dagilimi

Sekil IV. Postprandial rahatsizlik sendromu olan hastalarda semptomlarin
siddete gore dagilimi

Sekil V. Epigastrik agr1 ve postprandial distres sendromun ortiistiigii
hastalarda semptomlarin siddete gére dagilimi

Sekil VI. (A) Antrum, (B) korpus ve (C) angulusta H. pylori yogunlugu
ile notrofil aktivite skorlar1 arasindaki korelasyon

Sekil VII. (A) Antrum, (B) korpus ve (C) angulusta H. pylori yogunlugu

ile kronik inflamasyon skorlar1 arasindaki korelasyon

15

18

19

19

22

22



viii

TABLOLAR

Tablo I. Fonksiyonel dispepside semptomlarin gelisiminde rol alan
faktorler

Tablo II. Dispeptik semptomlar ve tanimlar1

Tablo III. Fonksiyonel gastroduodenal hastaliklar

Tablo IV. Epigastrik agr1 sendromu tani kriterleri

Tablo V. Postprandial rahatsizlik sendromu tani kriterleri

Tablo VL. Irritable barsak sendromu tan1 kriterleri

Tablo VII. Gruplarin klinik 6zellikleri

Tablo VIII. Gruplardaki hastalarin semptom siddetleri

Tablo IX. Gruplarda histopatolojik tan1 ve H.pylori enfeksiyonu

Tablo X. Farkli topografik alanlarda gastritin histopatolojik 6zelliklerinin
gruplar arasinda karsilastirilmasi

Tablo XI. Mide antrum mukozasinda histopatolojik 6zelliklere gore

hasta sayilar1

Tablo XII. Mide korpus mukozasinda histopatolojik 6zelliklere gore hasta
sayilari

Tablo XIII. Mide angulus mukozasinda histopatolojik 6zelliklere gore hasta
sayilari

Tablo XIV. Antrumda nétrofil aktivitesine gore dispeptik semptomlarin
siddetinin karsilastirilmasi

Tablo XV. Antrumda kronik inflamasyon derecesine gore dispeptik
semptomlarin siddetinin karsilastirilmasi

Tablo XVI. Korpusta ndtrofil aktivitesine gore dispeptik semptomlarin
siddetinin karsilastirilmasi

Tablo XVII. Korpusta kronik inflamasyon derecesine gore dispeptik
semptomlarin siddetinin karsilastirilmasi

Tablo XVIII. Angulusta notrofil aktivitesine gore dispeptik semptomlarin

siddetinin karsilastirilmasi

14

14

14

17

18

20

20

21

21

21

23

23

23

24

24



X

Tablo XIX. Angulusta kronik inflamasyon derecesine gore dispeptik

semptomlarin siddetinin karsilastirilmasi

24



1. GIRIS

Fonksiyonel dispepsi; gastroduodenal bdlgeden kaynaklandigi diisiiniilen,
herhangi organik, sistemik ya da metabolik bir nedene bagli olmayan ve karin iist
bolgesine ait semptomlarin varligi ile tanimlanan klinik bir sendromdur (1).
Fonksiyonel dispepsinin  etyopatogenezinde visseral hipersensitivite (2),
gastrointestinal motilite bozukluklar1 (3-5), Helicobacter pylori (H. pylori)
enfeksiyonu (6,7) gibi gesitli faktorlerin rol oynadig: ileri siiriilmiigse de hastaligin
nedeni tam olarak anlagilamamustir.

Fonksiyonel dispepsi hastalarinda tanimlanmis altta yatan patofizyolojik
mekanizmalar yaninda semptomlar da onemli 6l¢giide farklilik gosterir. Bu nedenle,
ozellikle patofizyolojik ve/veya tedaviye yonelik caligmalar i¢in fonksiyonel dispepsi
hastalar1 bir takim alt gruplara ayrilmistir (1). Genel olarak dispeptik semptomlar
yerine, daha ayirt edici bir takim spesifik semptomlar ile altta yatan olasi
patofizyolojik mekanizmalar arasindaki iliskiyi degerlendirmek fonksiyonel
dispepside etyolojiyi daha iyi ortaya koyacaktir. Bu amagla, 2006 yilinda yapilan
Roma III toplantisinda fonksiyonel dispepsinin tani kriterleri glincel kanitlara dayali
olarak yeniden revize edilmistir (1). Bu kriterlere gore fonksiyonel dispepsi, temel
olarak yemekle iligkili dispeptik semptomlar (postprandial rahatsizlik sendromu
[PDS]) ve epigastrik agr1 (epigastrik agri sendromu [EPS]) olmak iizere iki
kategoriye ayrilmistir. Yeni kriterlere gore EPS ve PDS tanis1 almis hastalarda tanisal
islemler, tedavi yaklagimlari, histopatolojik degisiklikler ve mikrobiyolojik 6zellikler
ile ilgili veri olmayip, yalnizca altta yatan patofizyolojik mekanizmalarla iligkili
birkag¢ ¢alisma vardir (8-10).

Etyopatogenetik faktorler arasinda yer alan H. pylori enfeksiyonu ile
fonksiyonel dispepsi arasindaki iligkiyi aragtiran klinik ¢alismalarin bir kisminda H.
pylori eradikasyon tedavisinden sonra dispeptik semptomlarda iyilesme saglanirken
(7,11-13), diger c¢alismalarda eradikasyon tedavisi ile klinik bir yarar
gbézlenememistir (14-18). Eradikasyon tedavisine yonelik ¢alismalarin yaninda, H.
pylori enfeksiyonu sonucu ortaya ¢ikan gastrik inflamasyonun yol actig1 fizyolojik
degisikliklerin fonksiyonel dispepsi ile iliskisini arastiran calismalarin sonuglar1 da

birbirinden farklidir. Bu calismalarin bir kisminda H. pylori varligr ile mide



bosalmas1 (19-21), akomodasyon (5,22,23) ve visseral hipersensitivite (24,25)
arasinda bir iligki saptanamazken, daha az sayidaki diger ¢aligmalarda mide motilitesi
(26,27) ve sensitivitesindeki anormallikler (22) ile H. pylori varlig iligkili
bulunmustur. Dolayisiyla, H. pylori enfeksiyonu ile fonksiyonel dispepsi patogenezi
arasindaki iliski tartismalidir. Bu nedenle, H. pylori ile iligkili gastritin fonksiyonel
dispepsi etyolojisinde rolii olup olmadigini ortaya koymak i¢in semptomlar ile H.
pylori enfeksiyonuna bagli inflamasyon ve mukozal degisikliklerin siddeti arasindaki
iligkiyi degerlendirecek ¢aligmalara gereksinim vardir.

Bu ¢alismada, yeni tanimlanan Roma III kriterlerine gore tan1 alan EPS ve PDS
alt gruplarinda mide mukozasindaki histopatolojik degisiklikleri ve bu degisikliklerin

semptomlarla iligkisini arastirmay1 amagladik.



2. GENEL BILGIi

Dispepsi, kelime anlami olarak sindirim giicliigiinii ifade etmekle birlikte,
epigastrik bolgede olan farkli semptomlari bir baglik altinda incelemek i¢in hekimler
tarafindan kullanilan bir terimdir. Hastalarin tanimladigt ve epigastrik bolgeye
yerlesik bu yakinmalar arasinda agri, yanma, siskinlik, hazimsizlik, gegirme ve
bulant1 gibi semptomlar yer alir.

Birinci basamak saglik kuruluslarina ve gastroenteroloji polikliniklerine
bagvuru nedenlerinin 6nemli bir kismini1 dispepsi olusturmaktadir. Genel olarak
toplumda dispepsinin erigkinler arasindaki prevalansi yaklasik %10-40 arasindadir
(28). Tiirkiye’de en son yapilan epidemiyolojik bir calismada dispepsi prevalansi
%39 olarak bildirilmistir (29). Endoskopinin yaygin olarak kullanilmaya baslanmasi
ile dispepsi semptomlari olan hastalarin énemli bir kisminda bu durumu agiklayacak
yapisal bir nedenin olmadig1 ortaya ¢ikmis ve bu grup hastalar fonksiyonel dispepsi

hastalar1 olarak tanimlanmustir.

2.1 Fonksiyonel Dispepsi

2.1.1 Tanim

Fonksiyonel dispepsi; basta {ist gastrointestinal sistem (GIS) endoskopisi olmak
iizere yapilan incelemelerde, altta yatan herhangi bir organik, sistemik ve metabolik
neden olmaksizin, epigastrik bolgeye lokalize, slirekli ya da tekrarlayan dispepsi
semptomlarinin bulunmasi olarak tanmimlanmaktadir (1). Dolayisiyla fonksiyonel
dispepsi bir dislama tanisidir. Fonksiyonel dispepsi hastalarimin yaklagik {igte
ikisinde semptomlar zaman igerisinde iyilesme gosterebilir (28). Ancak fonksiyonel

dispepsinin dogal seyri igerisinde semptomlarin yineleme siklig1 bilinmemektedir.

2.1.2 Patofizyoloji

Fonksiyonel dispepsinin nedeni tam anlasilamamistir. Ancak hastalik

gelisiminde ¢esitli faktorlerin rol aldigi ileri siirlilmiistiir (Tablo —1).



Tablo 1. Fonksiyonel dispepside semptomlarin gelisiminde rol alan faktorler

e Mide motilite bozukluklar1

e Visseral hipersensitivite

e Helicobacter pylori enfeksiyonu
e Psikososyal faktorler

2.1.2.1 Mide Motilite Bozukluklari

Fonksiyonel dispepsi hastalarinin  yaklasik %50’sinde mide motilite
bozukluklar1 goriiliir (30). Motilite bozukluklari; mide bosalmasinda gecikme, fundus
akomodasyonunda bozukluk ve miyoelektrik aktivitede anormallikler seklinde
kendini gosterebilir.

Dispepsili hastalarin %25-40’1nda mide bosalmasinda gecikme gosterilmistir
(31,32). Mide bosalmasinda gecikme yemeklerden sonra dolgunluk hissi veya
bulanti/kusma ile karakterizedir (33). Ancak fonksiyonel dispepsili hastalarda
semptomlarla mide bosalma zamani arasinda kesin bir iligki gosterilememistir
(34,35). Ayn1 sekilde mide bosalmasini hizlandiric1 prokinetik ilaglarin kullanilmasi
ile semptomlarin diizelmesi arasindaki iligki de zayiftir (36).

Mide akomodasyonu, yemek sirasinda fundusun vagal yolla genislemesini
saglayan bir refleks mekanizmadir. Bu sayede mide i¢i basingta anlamli bir artig
olmaksizin mide hacmi artar, erken donemde antruma gidalarin gecisi 6nlenir. Mide
akomodasyonunun bozulmasi gidalarin erken dénemde antruma gegisine yol agarak
erken doymaya neden olur (5,27,35). Fonksiyonel dispepsili hastalarin yaklagik
%40’ inda akomodasyon bozuklugu gosterilmistir (5,25,37). Mide akomodasyon
bozuklugu, caligmalarin ¢ogunda mide poksimaline yerlestirilen intragastrik balon ile
basing-voliim egrilerinin ¢izildigi barostat teknigi kullanilarak degerlendirilir (38).
Bunun disinda ultrasonografi (39), sintigrafi (27) ve manyetik rezonans goriintiilleme
(40) ile de degerlendirilebilir.

Elektrogastrografi ile yapilan oOl¢iimlerde fonksiyonel dispepsili hastalarin
%34-60’1nda miyoelektrik aktivitede anormallik saptanmis (41) ancak spesifik bir

semptom ile iligki gosterilememistir (42).

2.1.2.2 Visseral Hipersensitivite

Fonksiyonel dispepsi hastalarinda mekanik distansiyon ve asid gibi farkli

uyaranlara kars1 artmis bir duyarlilik izlenebilir. Mide proksimalinde balon sisirilerek



semptom olusturulan barostat ¢alismalarinda fonksiyonel dispepsili hastalarin %34-
65’inde agn esiginin diisiik oldugu gosterilmistir (25,43,44). Ayrica fonksiyonel
dispepsi hastalarda intraduodenal asid infiizyonu ile kontrollere gére ¢cok daha diisiik
esiklerde semptomlarin ortaya ¢iktigi goriilmiistiir (2). Visseral duyarliliktaki bu
artisin nedeni tam bilinmemektedir. Ancak periferik gastrik mekanoreseptorlerin
veya kemoreseptorlerin duyarli hale gelmesi ve medulla spinaliste ve serebral
kortekste visseral afferent uyarilarinin iglenmesinde olan degisiklikler suglanmigtir
(32). Asirt duyarlilik saptanan dispeptik hastalarda visseral hipersensitivite ile iligkili
oldugu gosterilen spesifik semptomlar epigastrik agri, erken doyma ve gegirtidir (25,

33,35,45).

2.1.2.3 Helicobacter Pylori Enfeksiyonu

Midede H. pylori’nin kolonize oldugu tiim enfekte bireylerde histolojik gastrit
gelisir (46). Ancak H. pylori ile iliskili gastritin fonksiyonel dispepsili hastalarda
semptomlara neden olup olmadigr belli degildir. Ciinkii, fonksiyonel dispepsi
hastalarinda H. pylori enfeksiyonunun prevalansi, normal popiilasyondaki H. pylori
enfeksiyonunun prevalansina benzerdir. 2003 yilinda yapilan “Tiirkiye Helikobakter
Pilori Prevalans Arastirmasi”nda mide yakinmasi olan kadinlarin %80’i, erkeklerin
ise %86’s1 H. pylori ile enfekte iken, mide yakinmasi olmayan erkek ve kadinlarda
bu oran %83 olarak saptanmistir (29). Bununla birlikte, yapilan metaanalizler, H.
pylori eradikasyon tedavisinin kii¢iik ama anlamli sayida bir grup fonksiyonel
dispepsi hastasinda semptomlarda iyilesme sagladigini gostermektedir. Moayyedi ve
ark.’nin yaptig1 metaanalizde H. pylori eradikasyon tedavisinin her 15 hastadan
birinde iyilesme sagladig1 ve eradikasyon sonrasi semptomlarin devam etme riskinin
0.91 [95% CI 0.86—0.95] oldugu gosterilmistir (6). En son yayinlanan dogu kaynakl
bir metaanalizde ise eradikasyon tedavisi verilen fonksiyonel dispepsi hastalarinda
yaklagik semptomatik iyilesme olasiliginin 3,5 kat daha fazla oldugu saptanmistir
(47). Dolayisiyla, H. pylori enfeksiyonunun fonksiyonel dispepsi etyopatogenezinden
sorumlu olmasi olasidir. Ozellikle bati kaynakli konsensiis raporlari (48,49)
semptomlart aciklayacak baska bir neden bulunamayan fonksiyonel dispepsi
hastalarinda H. pylori eradikasyon tedavisini dnermekle birlikte Tiirkiye’ye ait bir

konsensiis yoktur.



2.1.2.4 Psikososyal Faktorler

Saglikli kontroller ile karsilastirildiginda fonksiyonel dispepsi hastalarinda
anksiete, depresyon ve somatizasyon siklig1 daha yiiksektir (50). Ancak fonksiyonel
dispepsi hastalarinda gruba 6zgii tek bir kisilik 6zelligi ya da psikolojik profil yoktur
(50). Akut stres de semptomlarin ortaya cikiginda rol oynayabilir (51). Deneysel
olarak olusturulan anksietenin midede motilite ve visseral sensitiviteyi degistirdigi
gosterilmistir  (52). Psikolojik faktorler ve sosyal destek mekanizmalar1 ise
semptomlarin siddet ve siiresini belirler (51). Dispeptik semptomlar arasinda
epigastrik agr1 ile somatizasyon ve nevrotik bozukluklar arasinda iligki gosterilirken,
bulanti, kusma ve erken doyma gibi mide bosalmasinda gecikmeye sekonder gelisen

semptomlar ile hekime gitme davranisi arasinda iligski gosterilmistir (33).

2.2 Fonksiyonel Dispepsi ve Roma III

Fonksiyonel gastrointestinal hastaliklarda semptomlarin ¢ok heterojen olmasi
nedeniyle bu hastaliklarin siniflamasinin yapilmasi olduk¢a giictlir. Yaklasik 30
yildir bu hastaliklar i¢gin tani kriterleri gelistirilmeye ¢alisilmaktadir. Giintimiizde bu
hastaliklar, sonuncusu 2006’da yayimlanan Roma III tanmi kriterlerine (1) gore
tanimlanmaktadir. Roma I ve Roma II kriterlerinde dispepsi iist abdomene lokalize
agr1 veya rahatsizlik hissi olarak tanimlanmistir ve reflii semptomlar1 dispepsi
tanimindan diglanmistir (53). Literatiirde yeni kanitlarin ortaya ¢ikmasi bu kriterlerin
de giincellenmesini gerekli kilmistir. Roma III panelinde fonksiyonel dispepsi
taniminda siire ve kriterler ile ilgili degisiklikler yapilmistir. Tan1 i¢in semptomlarin
en az 6 ay Once baglamis ve son 3 aydir aktif olmasit Onerilmistir. Dispepsi
semptomlarimin heterojen olmasi nedeniyle, Ozellikle klinik arastirilmalarda
fonksiyonel dispepsi yerine yeni tamimlanan PDS ve EPS sendromlarinin
kullanilmast Onerilmistir. Bu sendromlar Roma II’deki motilite benzeri ve {ilser
benzeri dispepsi tanimlarina benzemektedir. Ancak Roma II tan1 kriterlerinde baskin
semptoma gore alt gruplar belirlenirken, Roma III tani1 kriterlerinde fizyolojik temele

dayali semptom komplekslerine gore yeni sendromlar tanimlanmaistir.



2.2.1 Fonksiyonel Dispepsi Roma III Tam Kriterleri

Roma III komitesine gore fonksiyonel dispepsi; altta yatan herhangi bir
organik, sistemik ve metabolik neden olmaksizin, en az 6 ay once baglamis ve son 3
aydir stlirekli ya da tekrarlayan epigastrik agri, epigastrik yanma, postprandial
dolgunluk ve erken doyma semptomlarindan bir veya daha fazlasinin bulunmasi
olarak tanimlanmistir (1). Tam kriterlerinde kullanilan semptomlar ve tanimlar

Tablo—II"de gosterilmistir.

Tablo I1. Dispeptik semptomlar ve tanimlari

Semptom Tamm

Epigastrik agr1 Epigastrium umblikus ile sternumun alt ucu arasinda ve her
iki midklavikiiler hattin ortasindaki alandir. Agr siibjektif
bir rahatsizlik hissidir. Bazi hastalar midesi kemiriliyor
hissedebilir. Hasta tarafindan agri olarak tanimlanmayan
diger semptomlar da son derece rahatsiz edici olabilir.

Epigastrik yanma Epigastrium umblikus ile sternumun alt ucu arasinda ve her
iki midklavikiiler hattin ortasindaki alandir. Yanma rahatsiz
edici siibjektif bir sicaklik hissidir.

Postprandial dolgunluk Midede yemekler uzun siire kaliyor gibi rahasizlik verici bir
histir.
Erken doyma Yemege basladiktan hemen sonra, yenilen miktarla iligkisiz

olarak mide asirt dolmus hissidir. Dolayisiyla yemek
bitirilemez. Yemek esnasinda istahin kaybini ifade eder.

Fonksiyonel dispepsi, fonksiyonel gastroduodenal hastaliklar basligi altinda
siniflandirilmis ve PDS ve EPS olmak iizere kategorilere ayrilmistir (1). PDS tani
kriterlerinde rahatsiz edici postprandial dolgunluk ya da erken doyma, EPS tam
kriterlerinde ise epigastrik agr1 ya da epigastrik yanma temel semptomlardir. Roma
III tan1 kriterlerine fonksiyonel gastroduodenal hastaliklarin siniflamast Tablo III’de

gosterilmistir.

2.2.2 Yeni Tam Kriterlerinin Gerekceleri

Fonksiyonel dispepsi hastalarinda bu hastalar1 tanimlayacak tek bir semptom
yoktur. Roma II kriterlerinde baskin semptoma gore hastalar iilser benzeri, motilite
benzeri ve nonspesifik olarak ii¢ altgruba ayrilmistir (53). Ancak bu kriterler,
epigastrik agri ile rahatsizlik hissinin ayrimindaki giicliik, baskin semptom
kavraminin kesin kriterlerinin olmayisi, dispeptik hastalarda ve genel toplumda

yapilan faktor analiz ¢alismalarinin sonuclar1 nedeniyle yetersiz kalmistir.



Tablo I1II. Fonksiyonel gastroduodenal hastaliklar

Fonksiyonel dispepsi

a. Postprandial rahatsizlik sendromu

b. Epigastrik agr1 sendromu
Gegirti bozukluklar1

a. Aerofaji

b. Nonspesifik asir gegirti
Bulant1 ve kusma bozukluklari

a. Kronik idiyopatik kusma

b. Fonksiyonel kusma

c. Siklik kusma sendromu
Eriskinlerin ruminasyon sendromu

Rahatsizlik hissi agr1 dis1 pek ¢ok semptomu da icerir. Ornegin, siskinlik
“irritabl” barsak sendromunda sik goriilen bir semptom olup dispesinin asil
semptomu degildir. Ayrica rahatsizlik hissinin agrinin hafif bir formu mu yoksa ayr
bir semptom mu oldugu ortaya konmamistir. Baskin semptoma gore hastalari alt
gruplara ayirmanin altta yatan patofizyoljik mekanizmay1 tanimlamada duyarlilik ve
ozgilligii diistiktiir (44). Dispeptik hastalarda ve genel toplumda yapilan faktor
analiz calismalar1 fonksiyonel dispepsinin heterojen bir durum oldugunu ortaya
koymus ve yemekle iliskili semptomlarin ayr1 bir faktdr oldugunu gostermistir

(33,54).

2.3 Gastrik Inflamasyon

2.3.1 Tanim ve Siniflama

Gastrit mide mukozasinin inflamasyonudur. inflamasyon olmaksizin saptanan
epitel hiicre hasar1 “rejenesyon gastropati” olarak isimlendirilir. Gastrit bagligt
altinda bircok farkli klinik patoloji yer almakla birlikte gastrit baslica akut gastrit,
kronik gastrit ve spesifik gastritler olmak tlizere li¢ kategoride incelenebilir. Genel
olarak kabul gormiis tek bir gastrit siniflamasi yoktur. Sydney Sistemi, gastritin
topografik, morfolojik ve etyolojik 6zelliklerini bir arada degerlendiren bir siniflama
olup 1996 yilinda giincellenmistir (55).

Gastrik inflamasyonun lokalizasyonunu degerlendirmek igin belli protokoller
cerceve-sinde mukozal biyopsi Ornekleri alinir. Alinan 6rneklerde histomorfolojik
degisikliklerin varligi arastirilir. Bir kisim histomorfolojik degisikliklerin siddeti
degerlendirilebilir. Siddet agisindan degerlendirilen 5 ana histolojik 6zellik H.pylori



yogunlugu, notrofil infiltrasyonu, mononiikleer hiicre infiltrasyonu, atrofi ve
intestinal metaplazidir. Bu 6zelliklerin derecelendirilmesinde “Gorsel Degerlendirme

Olgegi (Visual Analogue Scale)” kullamilir (55) (Sekil 1).

Normal Hafif Orta Siddetli Normal Hafif Orta Siddetli

H. pylori Atrofi: Antrum

Mononiikleer Hiicreler intestinal Metaplazi

Sekil I. Gorsel Degerlendirme Olgegi. (Dixon MF’den uyarlandi: Am J Surg Pathol. 1996;20
(10):1161-81)

Sydney Sisteminde kronik gastrit topografik olarak kronik antral gastrit,
multifokal atrofik pangastrit ve otoimmiin atrofik korpus gastriti olarak ayrilmistir
(55). Kronik antral gastrit antrum mukozasinin H. pylori ile kolonizasyonuna
sekonder gelisir (56). Multifokal atrofik pangastritli hastalarin %57-100’linde etken
H. pylori’dir (57-59). Multifokal atrofik gastrit korpus ve antumda ilerleyici atrofik
gastrit ve interstinal metaplazi ile birlikte olabilir. Otoimmiin atrofik korpus
gastritinde inflamasyon ve atrofi korpusa smirlidir ve kronik gastritin nadir bir

nedenidir (60).
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2.3.2 Gastrit Tamisinda Histomorfolojik Ozellikler

Tim gastrit ve gastropati tipleri c¢esitli histomorfolojik 6zellikler ile
karakterizedir. Belli histolojik degisikliklerin varligi gastritin etyolojik tanisinda
onemli rol oynar. Asagida mide mukozasi biyopsi Orneklerinde saptanabilen ve

neoplastik olmayan histolojik 6zellikler tanimlanmaistir:

2.3.2.1 Mononiikleer Hiicre Infiltrasyonu

Lamina proprianin lenfosit ve plazma hiicreleri tarafindan infiltrasyonu
H.pylori enfeksiyonunun en belirgin 6zelligidir. Ancak lenfositlerin yiizey epitelini
infiltre etmesi daha cok lenfositik gastriti diisiindlirmelidir (61). Kronik gastrit,

gastrik mukozanin mononiikleer hiicrelerle infiltrasyonu ile karakterizedir.

2.3.2.2 Nétrofil Infiltrasyonu

Notrofillerin varlig1r kronik gastritte “aktiviteyi yansitir. Cogunlukla neden
H.pylori enfeksiyonudur. Ancak diger nadir enfeksiydz durumlarda ‘akut
inflamasyon” ile iligkili olarak goriilebilir. Bagarili bir eradikasyon tedavisi
sonrasinda nétrofiller hizla kaybolur (62). Notrofil infiltrasyonu aktif inflamasyonu
gostermekle birlikte akut gastritin karsiligr degildir. Cilinkii kronik inflamatuar
hiicreler ile olan infiltrasyon da tek basina aktif bir siirectir ve doku hasar1 ile
iligkilidir. Lamina propriada nétrofil infiltrasyonun eslik ettigi kronik inflamasyonu

tanimlayan en uygun terim ‘kronik aktif gastrit’ terimidir (55).

2.3.2.3 Atrofi

Gastrik mukozanin atrofisi mukozadaki glandlarin kaybi olarak tanimlanir.
Gastrik mukozanin hasar1 sonrasinda rejenerasyon ile mukoza normale donebilir,
kaybolan ya da hasar goren glandlarin yerini fibroblastlar ve ekstraseliiler matriks
alabilir ya da bu alanlarda intestinal metaplazi gelisebilir. H.pylori enfeksiyonu
sonras1 gelisecek siireci c¢evresel, genetik ve bakteriyel faktorler belirler (63).
Otoimmiin gastritte de oksintik mukozanin immiin hasarlanmasi sonucunda yaygin

atrofi gelisir.
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2.3.2.4 intestinal Metaplazi

Intestinal metaplazi normal mide mukozasinin ince bagirsaginkine benzer
epitelyum ile yer degistirmesidir. Mide mukozasinda goblet hiicreleri, absorptif
hiicreler ve kolonosit benzeri hiicrelerin varlig1 ya da bu hiicrelerin enzim ve miisin
icerigine gore intestinal metaplazi siiflandirilir. Miisin yapis1 ve morfolojik
ozelliklerine gore komplet ve inklomplet olmak tizere 2 tip intestinal metaplazi
vardir. Komplet metaplazide gastrik mukoza histolojik ve fonksiyonel olarak
tamamen intestinal mukozaya déniismiistiir. Inkomplet intestinal metaplazide epitel
goriinimii kalin barsak mukozasina yakindir (64). Genelde intestinal metaplazi

atrofik gastritin degismez bir bilesenidir ve siklikla H.pylori gastriti ile iliskilidir.

2.3.2.5 Diger Histomorfolojik Ozellikler

Gastrit ve gastropatilerde rastlanan diger histolojik degisiklikler epitelyum
dejenerasyonu, foveolar hiperplazi, lamina proriada hiperemi ve 6dem, eozinofil
infiltrasyonu, lenfoid folikiillerin varligt endokrin hiicre hiperplazisidir. Bu
degisikliklerin bir kismi spesifik olmayip digerleri ise farkli etiyolojilerde

saptanabilir.

2.3.3 Helicobacter pylori Gastriti

H. pylori ile iliskili kronik gastritli kisilerin ¢ogu klinik olarak sessiz olmakla
birlikte H. pylori’ye eslik eden inflamasyon bir takim yapisal ve fizyolojik
degisikliklere neden olur. H. pylori konakgida epiteliyal ve dogal savunma sistemini
uyararak mide mukozasindaki inflamasyonda rol oynayan interlokin (IL)-8, IL-6, IL-
12, IL-23, tiimor nekroz faktér-o ve interferon-y gibi ¢esitli mediatorler ile
notrofillerden reaktif oksijen metabolitlerinin salinmasina neden olur (65). Kronik
nonatrofik gastrit zaman icerisinde kronik multifokal atrofik gastrite ilerler (66-68).
H. pylori enfeksiyonu inflamasyonun siddeti ile paralel olarak mide endokrin
hiicrelerinin degisiklige neden olur (69). Gastrin diizeyleri enfekte kisilerde daha
yiiksektir (70). Ancak gastrik asid salinmimi korpus predominant gastritte
inflamasyonun siddeti ile ters orantilidir. Bu grup hastalarda eradikasyon tedavisi ile

gastrik asid salimmi H. pylori eradikasyon tedavisi ile normale doner (71). Mide
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mukozasina ait inflamatuar ve fizyopatolojik bu degisikliklerin fonksiyonel
dispepside semptom olusumu ile iliskisi tartismalidir. Lu ve ark. yaptiklar1 ¢alismada
H. pylori ile iliskili kronik gastritli hastalarda mide mukozasindaki CD4 ve CD8
lenfosit infiltrasyonunun dispepsi yakinmalar1 ile degil ancak dispepsi-dist

semptomlarla iliskili oldugunu gostermislerdir (72).
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3. MATERYAL VE METOD

3.1 Hastalar

Bu calisma Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji Bilim
Dali’nda Mayis 2007 ile Eyliil 2007 tarihleri arasinda, Afyon Kocatepe Universitesi
Tibbi Etik Kurulu onay1 alinarak yapildi. Gastroenteroloji poliklinigine bagvuran ve
epigastrik bolgeye lokalize dispeptik yakinmalari olan tiim hastalar bagvuru sirasina
gore degerlendirildi. Roma III kriterlerine (1) gore en az 6 ay once baslamis ve son 3
aydir devam eden postprandial dolgunluk, erken doyma, epigastrik agr1 ve epigastrik
yanma yakinmalarindan en az birine sahip 20-55 yas arasindaki hastalar caligmaya
davet edildi. Aday hastalar yazili ve sozlii olarak bilgilendirilerek kabul eden
hastalara “Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu” imzalatildi.

Hastalarda organik hastaliklar1 dislamak i¢in klinik 6ykii alindi, fizik muayene,
biyokimyasal ve serolojik inceleme, iist batin ultrasonografisi ve iist GIS endoskopisi
yapildi. Biyokimyasal ve serolojik incelemeler i¢in alinan vendz kanda hemogram,
aclik kan sekeri, kreatinin, alkalen fosfataz, bilirubin, amilaz, sodyum, potasyum,
TSH ve antiendomisyum antikorlar bakildi. Hafif retrosternal yanma harig
gastroozofajial reflii hastaligi, 6zofajit, erozif gastrit, peptik iilser hastaligi, malignite,
safra kesesi ve safra yolu hastaliklari, pankreas hastaliklari, ¢dlyak hastaligi,
apendektomi hari¢c major abdominal cerrahi, diyabet, hiper- ya da hipotiroidi,
anoreksia nevroza, steroid ve nonsteroid antiinflamatuar ila¢ kullanimi diglama
kriterleri olarak alindi. Mide motilitesini ve asit salimiminm etkileyen ila¢ kullanan
hastalarda semptomlarin degerlendirilmesi ve iist GIS endoskopisinden en az 1 hafta

ilaglar kesildi.

3.1 Calisma Tasarim

Calismaya dahil edilen hastalar, Roma III fonksiyonel dispepsi tan1 kriterlerine
gore EPS (Grup I), PDS (Grup II) ve EPS ve PDS’nin ortiistiigii (Grup III) hastalar
olmak {izere ii¢ gruba ayrildi (Tablo IV-V). Hastalara sozel olarak yoneltilen
sorularla dispepsi siddeti degerlendirildi ve Roma III “irritabl” barsak sendromu tani

kriterlerine gore bu sendromun eslik ettigi hastalar belirlendi (Tablo VI).
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Tablo IV. Epigastrik agr1 sendromu tan1 kriterleri

Asagidakilerin hepsini igermelidir
1. Epigastriuma lokalize agr1 veya yanma, en azindan orta derecede ve an az
haftada bir kez
Agr1 aralikhdir
Genel bir agr1 ve diger karin bolgeleri veya gogse lokalize degildir
Defekasyon veya gaz ¢cikarmakla ge¢mez
5. Safra kesesi ve Oddi sfinkteri rahatsizliklarimin Kriterlerine uymaz
Semptomlar en az 6 ay 6nce baslamis ve son 3 aydir aktif olmall
Destekleyici kriterler
1. Agn yanma tarzinda olabilir ancak retrosternal yayilimi yoktur
2. Agrn genellikle yemekle gecer ya da yemekten sonra baslar, ancak agken de olabilir
3. Postprandial rahatsizlik sendromu eglik edebilir

bl ol o

Tablo V. Postprandial rahatsizlik sendromu tani kriterleri

Asagidakilerin bir veya ikisini igermelidir
1. Normal miktardaki yemekten sonra olan rahatsiz edici dolgunluk hissi,
haftada en az bir ka¢ kez
2. Erken doyma hissi, normal miktardaki yemegi bitirmeye olanak vermez,
haftada en az birkacg kez
Semptomlar en az 6 ay 6nce baslamis ve son 3 aydir aktif olmall
Destekleyici kriterler
1. Ust abdominal siskinlik, postprandial bulanti, asir1 gegirme bulunabilir
2. Epigastrik agri sendromu eslik edebilir

Tablo VI. “Irritabl” barsak sendromu tani kriterleri

Son li¢ ayda, her ay en az li¢ giin olan ve asagidakilerden en az ikisinin eslik ettigi,
tekrarlayan karin agris1 veya rahatsizlik hissi

1. Defekasyonla rahatlama

2. Diskilama sikligindaki degisiklikle iliskili olarak baslayan

3. Diski seklindeki degisiklikle iligkili olarak baslayan
Semptomlar en az 6 ay énce baslamis ve son 3 aydir aktif olmall

3.3 Dispepsinin Siddetinin Degerlendirilmesi

Epigastrik agri, epigastrik yanma, postprandiyal dolgunluk, erken doyma, iist

abdominal siskinlik,  postprandial bulanti, gegirme ve retrosternal yanma

semptomlar1 degerlendirildi. Semptom siddeti gilinliik aktiviteyi etkilemesine gore 0

ile 3 arasinda derecelendirildi: 0, semptom yok; 1, hafif (semptom var ancak giinliik

aktivite igerisinde farkedilmiyor ve etkilemiyor); 2, (semptom var ancak giinliik

aktivite icerisinde de devam ediyor ancak aktiviteye engel degil); 3, siddetli (giinliik

aktivitenin yapilmasina engel olacak siddette).
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3.4 Histopatolojik Degerlendirme

Ust gastrointestinal sistem endoskopisi Pentax narka FD-34-V tipi 2002 iiretim
tarihli fiberoptik endoskop ile gerceklestirildi. Histopatolojik inceleme i¢in antrumda
pilorun 2-3 c¢cm proksimalinde biiyiik kurvatur yoniinden 1 adet ve kiigiik kurvatur
yoniinden 1 adet, angulustan 1 adet, korpusta kii¢iik kurvatur yoniinde angulusun 3-4
cm proksimalinden 1 adet ve biiylik kurvatur yoniinde orta kesimden 1 adet olmak
iizere toplam 5 adet biyopsi alindi (Sekil 1). Alinan biyopsi materyalleri
histopatolojik inceleme i¢in hematoksilen eozin, H. pylori tanisi i¢in May Grunwald-
Giemsa ile boyandi. Biyopsi materyallerinde H.pylori yogunlugu ve kronik
inflamasyon, notrofil aktivitesi, glanduler atrofi ve intestinal metaplazi siddeti, revize
edilmis Sydney sistemine (55) gore 0, yok; 1, hafif; 2, orta; ve 3, belirgin olmak
iizere tek bir patolog tarafindan dortlii skalada degerlendirildi. Biyopsi
materyallerinde kronik inflamasyon ve nétrofil aktivitesine gore kronik gastrit ve
aktif kronik gastrit tanilar1 konuldu. Atrofi, intestinal metaplazi ve H.pylori pozitifligi
ayrica belirtildi. Antrum ve korpustaki inflamasyon siddetleri arasinda en az iki puan
fark olmasi durumunda sirasiyla antrum predominant ya da korpus predominant

kronik gastrit tanis1 konuldu.

Sekil I1. Biyopsi alman yerler
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3.5 Istatistik Degerlendirme

Sayisal degiskenlerin c¢oklu grup karsilagtirmalarinda yapilirken tek yonli
ANOVA testi kullanildi. Kategorik degiskenlerin ¢oklu grup karsilastirmalari y* ve
Kruskal Wallis H testi, ikili grup karsilastirmalart Mann-Whitney U testi kullanilarak
yapildi. Parametreler arasindaki lineer iliski Spearman korelasyon testi ile incelendi.
Sayisal degiskenler ortalamatstandart sapma, kategorik degiskenler ise say1 ya da
ortanca (interquartile range) olarak 6zetlendi. Tiim analizler SPSS 10.0 for Windows

ile yapildi. p<0.05 istatistiksel olarak anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismada, Mayis 2007 ile Eylil 2007 tarihleri arasinda gastroenteroloji
poliklinigine bagvuran ve list abdomene lokalize yakinmalar1 olan toplam 150 hasta
degerlendirildi. Toplam 100 hasta 116 olay nedeniyle ¢alismadan diglandi: 6 hasta
onay vermedi, 23 hastanin yasi ¢alismada kabul edilen yas aralig1 i¢inde degildi, 29
hasta fonksiyonel dispepsi tami kriterlerini saglamadi, 9 hastada diyabet, 2 hastada
stirekli non-steroid antiinflamatuar kullanimi, 11 hastada abdominal cerrahi dykiisii
vardi, 17 hastada gastrodzofajial reflii hastalii, 7 hastada peptik iilser hastaligi, 1
hastada gastrik malign hastalik, 1 hastada aterosklerotik mezenter vaskiiler hastalik, 8
hastada safra kesesi ve yollar1 hastaligi, 1 hastada anoreksia nevroza ve 1 hastada
hipertiroidi saptandi.

Calismaya dahil edilen toplam 50 hastanin fizik muayenesi, biyokimyasal ve
serolojik incelemeleri, list batin ultrasonografisi ve iist GIS endoskopileri normaldi.
Calisma hastalarinin 41’1 (%82) kadin 9’u (%18) erkek olup yas ortalamalari
38,0+9,6 idi. EPS ve PDS tani kriterlerine gére 13 hasta Grup I, 14 hasta Grup II ve
23 hasta Grup III olarak smiflandirildi. Gruplar arasinda cinsiyet, yas ve beden kitle
endeksi (BMI) bakimindan anlamli bir farklilik yoktu (Tablo VII). Irritable barsak
sendromu, Grup I’deki hastalarda hi¢ bulunmazken, Grup II’de 5 hastada, Grup I1I’te
6 hastada saptandi ve son iki gruptaki sikligi anlamli olarak farkli degildi (p=0,53).

Tablo VII. Gruplarin klinik 6zellikleri

Grup I (n=13)  Grup Il (n=14)  Grup IIl (n=23) P

Cinsiyet (K/E)* 10/3 10/4 2172 0,27
Yas (yil)' 34,147,9 41,310,7 38,149.5 0,16
BMI (kg/m?) 24,613.6 27,3443 25,9+4.9 0,32

BMI, beden kitle endeksi
*Ki kare testi kullanildi
"Parametreler ortalama (SD) olarak gsterildi ve tek yonlii Anova testi kullanildi

Gastroduodenal kaynakli oldugu diisliniilen semptomlar degerlendirildiginde,
epigastrik agri, epigastrik yanma, posprandial dolgunluk, erken doyma ve siskinlik
skorlar1 gruplar arasinda anlamli olarak farkli iken bulanti, gegirti ve retrosternal
yanma skorlarinda gruplar arasinda anlamhi fark saptanmadi (Tablo VIII). Anlaml

farklilik saptanan parametrelerin ikili grup karsilastirmalarinda, epigastrik agr1 ve epi-
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gastrik yanma skoru Grup I ile Grup III arasinda anlaml fark yokken, Grup II’de
diger gruplardan anlamli olarak daha diisiiktii (sirasiyla, p<0,01 ve p=0,01).
Postprandial dolgunluk, erken doyma ve siskinlik skorlarinda Grup II ile Grup III
arasinda anlaml1 farklilik yoktu. Siskinlik skoru Grup I’de Grup II ve III’ten anlamli
olarak daha diisiiktii (sirasiyla p<0,001 ve p<0,001). Grup I, II ve III’te hastalar

arasinda semptom siddetlerinin dagilimi sirasiyla Sekil III, IV ve V’te gosterilmistir.

Tablo VIII. Gruplardaki hastalarin semptom siddetleri’

Grup I (n=13)  Grup Il (n=14) Grup III (n=23) p

Epigastrik agr1 skoru 2(1) 1 (1)* 2 (0) <0,001
Epigastrik yanma skoru 2(1,5) 1(1)* 1(1) 0,02
Postprandial dolgunluk skoru 0 (O)b 2 (0) 2 (0) <0,001
Erken doyma skoru 0 (0) 0(1) 0(2) 0,01
Siskinlik skoru 0 (0,5)° 2 (0) 2 (0) <0,001
Bulanti skoru 0(1) 0(1,25) 1(2) 0,14
Gegirti skoru 0(L,5) 0,5(2) 1(2) 0,39
Retrosternal yanma skoru 0(0,5) 0(1) 0(1) 0,52

*Parametreler ortanca (interquartile range) olarak gosterildi ve Kruskal-Wallis H testi kullamild

Grup I (strastyla, p<0,01 ve p=0,01) ve III’ten (sirasiyla, p<0,001 ve p=0,01) anlamli olarak diisiik,

bGrup II (sirastyla, p<0,001, p=0,02 ve p<0,001) ve III’ten (sirastyla, p<0,001, p<0,01 ve p<0,001) anlaml1 olarak
disiik

100% -

90% +

80% -

70% +
S 60% - O Siddetli
1; OoOrta
‘_‘: 50% A O Hafif
=
g H Yok
I 40% 4

30% A

20% A

- J

O% i T T T T
Epigastrik Epigastrik Postprandial Erken Siskinlik Bulanti Gegirti Retrosternal

agn yanma tokluk doyma yanma

Sekil IIL. Epigastrik agr1 sendromu olan hastalarda semptomlarin siddete gére dagilimi
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Sekil V. Epigastrik agr1 ve postprandial distres sendromun ortiistiigii hastalarda
semptomlarin siddete gore dagilimm
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Histolojik olarak 45 hastada (%90) H.pylori pozitif saptandi. Gruplar arasinda
histolojik olarak H.pylori varligi ve histopatolojik tanilar bakimindan anlamli bir

farklilik yoktu (Tablo IX).

Tablo IX. Gruplarda histopatolojik tan1 ve H.pylori enfeksiyonu

Grup I (n=13)  Grup Il (n=14)  Grup IIl (n=23) p

H. pylori (n)” 0,81
Pozitif 12 12 21
Negatif 1 2 2
Histopatolojik tan1 (n) " 0,78
Kronik gastrit 3 5 6
Aktif kronik gastrit 10 9 17

"Ki kare testi kullanild:

Sydney siniflamasit gore yapilan histomorfolojik degerlendirmede, farkli
topografik alanlarda nétrofil aktivitesi, kronik inflamasyon, H. pylori yogunlugu,
intestinal metaplazi ve glandular atrofi siddetleri gruplar arasinda anlamli farklilik
gostermedi (Tablo X). Antrum, korpus ve angulus mukozasinda farkli siddette
notrofil aktivitesi, kronik inflamasyon, H. pylori yogunlugu, intestinal metaplazi ve
glandular atrofiye sahip hastalarin gruplara gore dagilimi sirasiyla Tablo XI, Tablo
XII ve Tablo XIII’te gosterilmistir.

Tablo X. Farkli topografik alanlarda gastritin histopatolojik 6zelliklerinin gruplar arasinda
karsilastirilmasi”

Histopatoloji Grup I (n=13) Grupll (n=14) GrupIll (n=23) p
Antrum  Notrofil aktivitesi 1(2) 1(2) 1 (1,5) 0,91
Kronik inflamasyon 2 (1) 2(1) 2(1) 0,52
H pylori yogunlugu 2 (0) 1,5 (2,25) 2(1,5) 0,70
Intestinal metaplazi 0 (0) 0 (0) 0(0) 0,97
Korpus  Notrofil aktivitesi 1(1) 0,5 (1,25) 1(1) 0,82
Kronik inflamasyon 1 (1) 1(1) 1(1) 0,32
H pylori yogunlugu 2 (1,5) 2(2) 2 (1) 0,87
Angulus Notrofil aktivitesi 1(1) 1 (1) 1(2) 0,45
Kronik inflamasyon 1 (1) 2(1) 2(1) 0,54
H pylori yogunlugu 2 (1) 1(2,25) 2(2) 0,81
Intestinal metaplazi 0 (0) 0(0) 0(0) 0,19
Glandular atrofi 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0,52

*Parametreler ortanca (interquartile range) olarak gosterildi ve Kruskal-Wallis H testi kullanild:
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Tablo XI. Mide antrum mukozasinda histopatolojik 6zelliklere gore hasta sayilar

Grup 1 Grup 11 Grup 111
Notrofil aktivitesi (n/N) 9/13 10/ 14 16/21
Grade 1,2,3 (n) 5,4,0 5,3,2 10, 4, 2
Kronik inflamasyon (n/N) 13/13 14/ 14 21/21
Grade 1,2,3 (n) 5,7,1 5,7,2 10,11,0
H pylori yogunlugu (n/N) 12/13 11/14 18/21
Grade 1,2,3 (n) 1,9,2 4,3,4 5,8,5
Intestinal metaplazi (n/N) 1/13 1/14 2/21
Grade 1,2,3 (n) 0,1,0 1,0,0 2,0,0

“n, ilgili histopatolojik dzellige sahip hasta sayis1; N, gruptaki total hasta sayisi

Tablo XII. Mide korpus mukozasinda histopatolojik 6zelliklere gore hasta sayilart

Grup 1 Grup 11 Grup 111
Nétrofil aktivitesi (n/N) 8/13 7/ 14 16/23
Grade 1,2,3 (n) 6,1,1 4,3,0 13,3,0
Kronik inflamasyon (n/N) 13/13 13/14 23/23
Grade 1,2,3 (n) 7,4,2 9,4,0 12,11,0
H pylori yogunlugu (n/N) 11/13 12/ 14 18/23
Grade 1,2,3 (n) 4,4,3 3,5,4 4,9,5

"n, ilgili histopatolojik dzellige sahip hasta sayisi; N, gruptaki total hasta sayisi

Tablo XIII. Mide angulus mukozasinda histopatolojik 6zelliklere gére hasta sayilar1 "

Grup 1 Grup 11 Grup 111
Notrofil aktivitesi (n/N) 9/13 10/ 14 16/21
Grade 1,2,3 (n) 5,4,0 5,3,2 10, 4, 2
Kronik inflamasyon (n/N) 13/13 14/ 14 21/21
Grade 1,2,3 (n) 5,7,1 5,7,2 10, 11,0
H pylori yogunlugu (n/N) 12/13 11/14 18/21
Grade 1,2,3 (n) 1,9,2 4,34 58,5
Intestinal metaplazi (n/N) 1/13 1/14 2/21
Grade 1,2,3 (n) 0,1,0 1,0,0 2,0,0
Glandular atrofi (n/N) 0/13 0/14 1/21
Grade 1,2,3 (n) 0,0,0 0,0,0 1,0,0

"n, ilgili histopatolojik dzellige sahip hasta sayisi; N, gruptaki total hasta sayisi

Atrofi, Grup III’te 1 hastada, intestinal metaplazi ise Grup I, II ve III’te ikiser
hasta olmak {izere toplam 6 hastada saptandi. Kronik gastritin topografik dagilimina
bakiliginda Grup II’de 3 hastada kronik gastrit antrum predominant idi. Calismaya

dahil edilen diger tiim hastalarda ise aktif ya da inaktif kronik pangastrit vardi.
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H. pylori ile gastrit siddeti arasindaki iliskiye bakildiginda antrum, korpus ve
angulusta H. pylori yogunlugu noétrofil aktivitesi ve kronik inflamasyon ile anlaml

olarak iliskili bulundu (Sekil VI ve VII).
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Sekil VI. (A) Antrum, (B) korpus ve (C) angulusta H. pylori yogunlugu ile nétrofil aktivite
skorlar1 arasindaki korelasyon. (A) r,=0,694; p<0,001; (B) »~0,679; p<0,001; (C) r,=0,682;
p<0,001
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Sekil VII. (A) Antrum, (B) korpus ve (C) angulusta H. pylori yogunlugu ile kronik
inflamasyon skorlari arasindaki korelasyon. (A) ,=0,453; p=0,001; (B) »~=0,288; p<0,042;
(C) r=0,484; p<0,001

Gastrit siddetine gore semptom skorlar1 arasinda bir fark olup olmadigina
bakildiginda antrum, korpus ve angulusda farkli notrofil aktivitesi ve kronik
inflamasyon derecelerinde tiim semptomlar i¢in semptom skorlar1 arasinda anlamli

bir farklilik saptanmadi (Tablo XIV-XIX).
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Tablo XIV. Antrumda nétrofil aktivitesine gore dispeptik semptomlarin siddetinin
karsilastirilmas1”

Notrofil aktivitesinin derecesi

Yok Hafif Orta Siddetli p degeri
Epigastrik agr1 skoru 2(1) 1 (1,75) 2(1) 1(2,75) 0,36
Epigastrik yanma skoru 1 (1,5) 2(1) 1(2) 0,5 (1,75) 0,27
Postprandial tokluk skoru 2 (2) 2 (1,75) 2(2) 2 (0,75) 0,29
Erken doyma skoru 0(1,5) 0(2) 0(0) 0(0) 0,29
Siskinlik skoru 2 (0,5) 2(2) 2(2) 2 (2,25) 0,69
Bulanti skoru 0(1,5) 0,5 (1) 1(2) 1,5 (1,75) 0,56
Gegirti skoru 1(2) 1(2) 0(2) 0,5 (1) 0,48
Retrosternal yanma skoru 0 (1) 0(1) 0(1) 0(0) 0,42

*Parametreler ortanca (interquartile range) olarak gosterildi ve Kruskal-Wallis H testi kullanild:

Tablo XV. Antrumda kronik inflamasyon derecesine gore dispeptik semptomlarin siddetinin
karsilastirilmas:”

Kronik inflamasyon derecesi

Yok Hafif Orta Siddetli p degeri
Epigastrik agr1 skoru - 2(1) 2(1) 0(1) 0,07
Epigastrik yanma skoru - 1(1,75) 1(1) 1(2) 0,93
Postprandial tokluk skoru - 2 (1,75) 2(2) 2 (3) 0,83
Erken doyma skoru - 0 (1,75) 0(1,5) 0 (0) 0,47
Sigkinlik skoru - 2(D) 2(2) 2(3) 0,78
Bulanti skoru - 0(1) 1(2) 1(2) 0,11
Gegirti skoru - 1(2) 0(1,5) 1(1) 0,47
Retrosternal yanma skoru - 0(1) 0 (1) 0 (0) 0,32

*Parametreler ortanca (interquartile range) olarak gosterildi ve Kruskal-Wallis H testi kullanild:

Tablo XVI. Korpusta nétrofil aktivitesine gore dispeptik semptomlarin siddetinin
karsilastiriimasi”

Notrofil aktivitesinin derecesi

Yok Hafif Orta Siddetli p degeri
Epigastrik agr1 skoru 2(1) 2(1) 0(2) 2 (0) 0,13
Epigastrik yanma skoru 1(1) 1(1) 1(2) 0(0) 0,47
Postprandial tokluk skoru 2 (2) 2(2) 2 (0) 0(0) 0,44
Erken doyma skoru 01 0(2) 01 0(0) 0,84
Siskinlik skoru 2 (D) 2(2) 2(2) 0 (0) 0,38
Bulanti skoru 0(1) 1(1) 0(2) 2 (0) 0,31
Gegirti skoru 1(2) 1(1) 0(2) 2 (0) 0,48
Retrosternal yanma skoru 0 (1) 0(1) 0(0) 0(0) 0,12

*Parametreler ortanca (interquartile range) olarak gosterildi ve Kruskal-Wallis H testi kullanild
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Tablo XVII. Korpusta kronik inflamasyon derecesine gore dispeptik semptomlarin
siddetinin karsilastirilmas1”

Kronik inflamasyon derecesi

Yok Hafif Orta Siddetli p degeri
Epigastrik agr1 skoru 1(0) 1,5 (1,75) 2 (0) 1,5 (1) 0,33
Epigastrik yanma skoru 0 (0) 1(1,75) 1(1) 2 (0) 0,16
Postprandial tokluk skoru 2 (0) 2 (1,75) 2(1) 0(0) 0,16
Erken doyma skoru 0(0) 0 (1,75) 0(1) 0(0) 0,69
Sigkinlik skoru 2 (0) 2 (1,75) 2 (1) 0,5 (1) 0,30
Bulanti skoru 0(0) 0(1) 1(2) 1(0) 0,59
Gegirti skoru 0 (0) 0,5 (2) 1(2) 0,5 (1) 0,57
Retrosternal yanma skoru 0 (0) 0(1) 0(1) 0,5 (1) 0,49

*Parametreler ortanca (interquartile range) olarak gosterildi ve Kruskal-Wallis H testi kullanild:

Tablo XVIII. Angulusta notrofil aktivitesine gore dispeptik semptomlarin siddetinin
karsilastirilmasi”

Notrofil aktivitesinin derecesi

Yok Hafif Orta Siddetli p degeri
Epigastrik agr1 skoru 2(1) 1,5 (1,75) 2(2) 1(2) 0,35
Epigastrik yanma skoru 1(1) 1(1) 1(2) 1(2) 0,84
Postprandial tokluk skoru 2 (2) 2(2) 2 (0) 2 (0) 0,66
Erken doyma skoru 0(2) 0 (0,75) 0(2) 0 (0) 0,54
Sigkinlik skoru 2 (1) 2 (1,75) 2(2) 2 (0) 0,68
Bulanti skoru 0(1) 1(1) 0(2) 0,5 (1) 0,86
Gegirti skoru 1(2) 0(1) 2(2) 0,5 (1) 0,48
Retrosternal yanma skoru 0 (1) 0 (1) 0(1) 0 (0) 0,53

*Parametreler ortanca (interquartile range) olarak gosterildi ve Kruskal-Wallis H testi kullanild:

Tablo XIX. Angulusta kronik inflamasyon derecesine gore dispeptik semptomlarin
siddetinin karsilastirilmas1”

Kronik inflamasyon derecesi

Yok Hafif Orta Siddetli p degeri
Epigastrik agr1 skoru 2 (0) 2 (1) 2(1) 0,5 (1,75) 0,21
Epigastrik yanma skoru 1,5 (1) 1(1) 1(1) 0,5 (1,75) 0,51
Postprandial tokluk skoru 2 (0) 2(2) 2(1) 2 (2,25) 0,46
Erken doyma skoru 0(0) 0(2) 0(1) 0(1,5) 0,70
Sigkinlik skoru 2 (0) 2(2) 2 (1,5) 2 (L,5) 0,47
Bulanti skoru 1(0) 0(2) 0(1) 1(1,5) 0,72
Gegirti skoru 1,5 (1) 0(2) 1(2) 0,5 (D) 0,75
Retrosternal yanma skoru 0 (0) 0(1) 0(1) 0,5 (1) 0,37

*Parametreler ortanca (interquartile range) olarak gosterildi ve Kruskal-Wallis H testi kullanild:
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5. TARTISMA

Dispepsi, tek bir semptom olmayip hastalar tarafindan farkli sekillerde ifade
edilen bir semptomlar kompleksidir. Semptom olusumunda rol oynayan
patofizyolojik mekanizmalara yonelik arastirmalar ve dispepsi semptomlari ile iliskili
faktor analiz caligmalar1 fonksiyonel dispepsinin heterojen bir klinik durum oldugunu
ortaya koymustur (5,25,33,73). Bu nedenle fonksiyonel dispepsi farkli semptom
kompleksleri temel alinarak Roma II’de baskin semptoma goére alt gruplara
ayrilmistir (53). Ancak Karamanolis ve ark. (44), baskin semptoma gore fonksiyonel
dispepsi hastalarmmi1 alt gruplara ayirmanin altta yatan farkli patofizyolojik
mekanizmalara sahip hasta gruplarin1 tanimada gilivenilir olmadigin1 gostermislerdir.
Baskin semptoma gore yapilan ayrimdaki yetersizlikler nedeniyle Roma III komitesi
fonksiyonel dispepsi taniminda revizyon yapmis ve fonksiyonel dispepsi basligi
altinda daha kesin kriterlerle tanimlanmis iki yeni sendrom onermistir (1). Biz de bu
caligmamizda fonksiyonel dispepsi taniminda ve alt grup ayrimlarinda yeni
tanimlanmis olan bu kriterleri kullandik ve PDS ve EPS hastalarinda mide
mukozasinin histolojik 6zelliklerini aragtirdik.

Dispeptik  semptomlarin = olusumunun temelinde mide mukozasindaki
inflamasyonun roliinii aragtiran ¢alismalar biliyiik 6lgiide H. pylori enfeksiyonu ile
iligkili prevalans ve eradikasyon ¢alismalaridir. Fonksiyonel dispepsili hastalarda H.
pylori sikligr sagliklt kontrollerdeki sikliga benzer olup (29,74,75), H. pylori
eradikasyon tedavisi diisiik oranda bir hasta grubunda semptomatik iyilesme
saglamaktadir (6). Tim bu c¢alismalar semptomlarla iliskide H. pylori
enfeksiyonunun olup olmamasina bakmaktadir. Ancak H. pylori sonug olarak mide
mukozasinda bir inflamasyona neden olmaktadir ve bu inflamatuar yanit semptom
olusumunda rol oynayabilir.

Bir takim deneysel calismalar midedeki inflamasyon ile semptom olusumunda
rol alan fizyopatolojik mekanizmalar arasindaki iliskiyi gostermistir. Ozaki ve ark.
(76) ratlarda deneysel olarak olusturulan gastrit modelinde viseral hipersensitivite
gelisimini gostermislerdir. Kang ve ark. (77) ise ratlarda olusturulan lokalize iilser
modelinde viseral hipersensitivite gelisimi yaninda gastrik akomodasyonun da

bozuldugunu ve viseral hipersensitivitenin {ilser iyilesmesinden sonra da devam
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ettigini saptamiglardir. Ayrica gastrit olusturulan ratlarda mide bosalmasinda
hizlanma izlenmistir (78). Klinik caligsmalarda ise midedeki histomorfolojik
degisiklikler gerek semptomlarla gerekse semptom olusumunda rol oynayan
fizyopatolojik mekanizmalarla iligkili bulunmustur. Kadouchi ve ark. (20) dispeptik
hastalarda mide mukozasinda atrofi skorlar1 ile epigastrik agr1 ve hazimsizlik
arasinda korelasyon oldugunu gostermislerdir. Van der Schaar ve ark. (23) ise H.
pylori eradikasyon tedavisi sonrasinda gastrik akomodasyonun degismedigini, ancak
korpusdaki gastrit skorunun gastrik akomodasyon ile korelasyon gosterdigini
bulmusglardir. Ayrica Thumshirn ve ark. (22) fonksiyonel dispepside mide
motilitesini inceledikleri calismada asemptomatik H. pylori pozitif bireylerde
dispeptiklere benzer sekilde mide akomodasyonunun bozuldugunu gdstermislerdir.
H. pylori eradikasyon tedavisi sonrasi semptomlarin devam etmesi gastritin tam
iyilesmemesi ile de iligkili olabilir. Talley ve ark. (79) H. pylori ile enfekte
fonksiyonel dispepsili hastalarda yaptiklar1 c¢alismada eradikasyondan bagimsiz
olarak kronik gastrit siddetinde azalma ile semptomlarda iyilesme arasinda bir iligki
gostermislerdir. H. pylori eradikasyon tedavisi sonrasinda gastrit skorlari anlamli
olarak azalmakta, ancak hastalarin ¢ogunda kronik inflamasyonun devam ettigi
goriilmektedir (80). Mera ve ark. (81) H. pylori eradikasyonunun uzun dénem
histopatolojik sonuglarini arastirdiklar1 c¢alismada tedavi sonrast 12. yilda kronik
inflamasyonun siddetinde azalma olmakla birlikte devam ettigini gdstermislerdir.
Veijola ve ark. (82) basarili bir eradikasyon tedavisinden 5 yil sonra devam eden
kronik gastrit olgularinin oranini %21 olarak bulmuslardir. Tepes ve ark.’nin (83)
yaptiklar1 c¢alismada duodenal iilserli hastalarda eradikasyondan sonra 2. ayda
notrofil infiltrasyon kaybolmus, ancak mononiikleer hiicre infiltrasyonu 1. yilda
hastalarin %56’sinda kaybolmustur. Kronik inflamasyonun tamamen ge¢cmesi 4.
yilda gerceklesmistir. Buna ragmen 4 yillik takipte intestinal metaplazi oranlari
degismemis ve lenfoid folikiillerde dejeneratif degisiklikler saptanmistir. Kamada ve
ark. (13) ise fundik atrofik gastriti olan hastalarda eradikasyon sonras1 3 yillik takipte
semptom skorlarinin inflamasyon ve atrofi skorlar1 ile paralel azaldigini
gostermislerdir. Watanabe ve ark.’nin (84) yaptiklar1 ¢alismada eradikasyon tedavisi
basarisiz olsa dahi inflamasyon skorlar1 azalmistir. H. pylori ile enfekte olan ve

olmayan fonksiyonel dispepsi hastalarinda endoskopik ve histolojik bulgularin
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karsilastirildigr bir calismada, gastrit skorlar1t H. pylori ile enfekte hasta grubunda
anlamli olarak yiiksek bulunmus, ancak enfekte olmayan hastalarda da orta derecede
kronik inflamasyon ve atrofi, hafif derecede nétrofil aktivitesi ve intestinal metaplazi
saptanmustir (85).

Dispeptik semptomlar ve mide mukozasindaki histomorfolojik degisiklikler
arasindaki iligkiye ait bu kanitlar dogrultusunda planladigimiz ¢calismamizda, EPS ve
PSD hastalar1 arasinda mide mukozasina ait histopatolojik tani, H. pylori siklig1 ve
mide mukozasindaki nétrofil aktivitesi, kronik inflamasyon, H. pylori yogunlugu,
glandular atrofi ve intestinal metaplazi siddetleri bakimindan bir farklilik saptamadik.
Histolojik gastrit ile fonksiyonel dispepsi alt gruplarinda arasindaki iliskiye ait az
sayidaki oOnceki caligmalarda, fonksiyonel dispepsi baskin semptoma gore alt
gruplara ayrilmistir. Saruc ve ark. (86) iilser benzeri ve nonspesifik dispepsili
hastalarinda H. pylori sikligl, cagA pozitifligi, H. pylori yogunlugu ve nétrofil
aktivitelerini motilite benzeri dispepsili hastalardakinden daha yiiksek bulmuslardir.
Kronik inflamasyon, atrofi ve intestinal metaplazi skorlar ise her ii¢ grupta anlamh
olarak farkli bulunmustur. Baska bir calismada da benzer sekilde iilser benzeri
dispepsili hastalarda H. pylori siklig1 ve eradikasyona yanit oranlari daha yliksek
bulunmustur (87) Ancak bu alt gruplarin PDS ve EPS ile tam ortiistiiglinii soylemek
miimkiin degildir. Dolayistyla ¢alismamizdaki veriler bilgilerimize gore bu gruplara
ait ilk verilerdir.

EPS ve PDS tanis1 alan fonksiyonel dispepsi hastalarinda yapilmis birkag
caligma vardir. Arisawa ve ark. yaptiklar1 ¢aligmada proinflamatuar ve inflamatuar
molekiillerin genetik polimorfizmine bakilmis ve genetik kodda meydana gelen bu
degisiklikler ile EPS ve gastrit skorlar1 arasinda iligki saptanmistir (8). Kaynagi
biiyiik ol¢iide gastrointestinal sistemdeki enterokromafin hiicreler olan serotonin ve
melatoninin salinim davraniglarinin EPS ve PDS hastalar1 arasinda farkli oldugu
gosterilmistir (9). Serbest radikallerden biri olan nitrik oksid EPS ve PDS
hastalarinda kontrollerden daha yiiksek bulunmus ancak her iki alt grup arasinda fark
saptanmamistir (10). Bizim ¢alismamizda da EPS ve PDS hastalar1 arastirilmis ve bu
hasta gruplarinda inflamasyonun varligi, derecesi ve topografik dagilimi

arastirilmistir.
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Dispepsi prevalansi kadinlarda erkeklerden biraz daha yiiksek olabilir (88).
Calismamizdaki hasta gruplar1 arasinda cinsiyet dagilimi benzer olmakla birlikte tiim
gruplarda kadin sayis1 daha yiiksekti. Bu durum kadinlarda hekime gitme davranist
ile iligkili olabilir. Howell ve ark. yaptiklari calismada kadin cinsiyetin, saglik
kuruluslarina sik bagvurunun bagimsiz prediktor-lerinden biri oldugunu bulmuslardir
(89).

H. pylori ile iligkili gastritin en yaygin sekli antrum predominant gastrittir (90).
Calismamizdaki hastalarin  biiyilkk ¢ogunlugunda gastritin topografik dagilimi
pangastrit seklinde idi. Enfeksiyonun antral ya da daha yaygin gastrite neden
olmasinda bakteri ve konakg¢iya ait faktdrler rol alabilir. Bu nedenle kronik gastritin
topografik dagilimi bolgesel farkliliklar gostermektedir (91). Ayrica H. pylori
prevalansiin yiiksek oldugu iilkemizde enfeksiyonun erken cocukluk doneminde
alinmasi1 ve yasla birlikte antral gastritin korpusa dogru ilerlemesi de s6z konusu
olabilir. Calismamizda gastritin topografik dagiliminin yaninda gerek antrum ve
gerekse korpusta H. pylori yogunlugu ile kronik inflamasyon ve nétrofil aktivite
skorlar1 korelasyon gosterdi. Bu sonug, H. pylori yogunlugunun gastrit skorlari ile
yakindan iligkili oldugunu gosteren daha onceki pek cok c¢alismanin sonucu ile
benzerdir (91-94).

EPS tanisinda epigastrik agr1 ve epigastrik yanma kriter olarak alinmisken,
PDS tanisinda erken doyma ve postprandial dolgunluk kriter olarak alinmistir. Ancak
hastalarin yaklasik yarisinda bu iki sendromun ortiistiigli izlendi. Bu tan1 kriterlerine
gore yapilmis calismalarin heniiz ¢ok az sayida olmasi nedeniyle patofizyolojik ve
tedaviye yonelik c¢alismalarda EPS ve PDS’nin Ortiistiigli hastalarin bir engel
olusturup olusturmayacagi belli degildir. Calismamizda, hastalar semptom skorlar1
bakimindan degerlendirildiginde, tanisal kriterler geregi epigastrik agri, epigastrik
yanma, erken doyma ve postprandial dolgunluk gruplar arasinda anlamli olarak farkl
idi. Ancak fonksiyonel dispepside tani kriteri olarak kabul edilmemesine ragmen,
siskinlik de gruplar arasinda anlaml1 olarak farkli idi. PDS hastalar1 ile EPS ve PDS
ortiisen hastalarin bir kisminda aymi zamanda “irritabl” barsak sendromunun
bulunmas1 siskinlik skorunun bu gruplarda EPS hastalarindan daha yiiksek olmasini
aciklayabilir. Bunun yaninda, dipeptik semptomlar hastalar tarafindan yasadiklari

kiiltiir ve konustuklar1 dil 6zelliklerine gore ifade edilen yakinmalardir. Farkli kiiltiir
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ve dil Ozellikleri olan iilkelerde ileri siiriilen tani kriterlerinin, terciime sirasinda
kelime karsilig1 olarak ¢evrilmesi kavramin anlasilmasini giiclestirebilir. Postprandial
dolgunluk olarak ifade edilen bir semptom Tiirk¢e’de olmayip, bu yakinma hastalar
tarafindan siskinlik olarak ifade edilmis de olabilir. Bu nedenle 6zellikle postprandial
dolgunluk ile ilgili olarak “yemeklerden sonra hazimsizlik”, “hi¢ acikmama”,
“midenin sindirmemesi” veya “midenin bosalmamas1” gibi yakinmalardan hangisi ile
karsilanabilecegi konusunda gegerlilik ¢alismalarinin yapilmasi gerekir.

Calismayi sinirlayan yonler; hasta sayisinin az olmasi ve asemptomatik kontrol
grubunun olmayisidir. Hasta sayisinin az olusu ve calismaya alinan fonksiyonel
dispepsili olgularin nispeten geng¢ olmasi, histolojik incelemede atrofi ve intestinal
metaplazi saptanan olgularin sayisinin ¢ok diisiik olmasina neden olmus olabilir.
Yasla birlikte kronik atrofik gastrit sikliginin artis1 bilinmektedir (95). Ayrica
atrofinin multifokal olmasi nedeniyle ornekleme hatalar1 da daha az sayida
saptanmasina neden olabilir. Calismamizda H. pylori negatif fonksiyonel dispepsi
hastalarinin sayisinin az olmasi, yine, hasta sayisinin azlhig1 ve iilkemizde H. pylori
enfeksiyonu sikligr ile agiklanabilir. Bu nedenle H. pylori negatif fonksiyonel
dispepsili hastalar1 analiz i¢in ayr1 olarak degerlendirmek miimkiin olmadi.
Asemptomatik kontrol grubu olmamasi nedeniyle EPS ve PDS sendromlariin
etyopatogenezi ve gastrik inflamasyon konusunda degerlendirme yapilamadi, sadece
her iki sendrom arasinda histopatolojik 6zellikler ve H. pylori siklig1 bakimindan bir

fark olmadig1 belirtildi.
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6. SONUC

EPS ve PDS olusumunda rol oynayan etyopatogenetik mekanizmalar heniiz
ortaya konmamigtir. Olasi mekanizmalardan biri olan mide mukozasindaki
inflamasyonunun histomorfolojik o6zelliklerini arastirdigimiz ¢aligmamizda EPS ve
PDS gruplari arasinda anlamli bir fark saptamadik. Onemli sayidaki hastada EPS ve
PDS’nin es zamanli olarak ayni hastada bulundugunu gézlemledik.

H pylori siklig1 gruplar arasinda benzer olup, H pylori yogunlugu midede farkl
topografik alanlardaki kronik inflamasyon ve nétrofil aktivitesi ile yakindan iligkili
idi. Farkli derecedeki gastrit diizeylerinde tek tek dispeptik semptom skorlar1 anlamli
bir farklilik gostermedi.

Sonug olarak, bu bulgular EPS ve PDS hastalarinda kronik gastrit 6zelliklerinin

ayirt edici olmadigini diistindiirmektedir.
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OZET

Roma III Kriterlerine Gore Tan1 Alan

Fonksiyonel Dispepsili Hastalarda Gastrik Inflamasyonun Ozellikleri

Fonksiyonel dispepsi, gelisiminde ¢esitli patofizyolojik mekanizmalarin rol
oynadigi, birbirinden farkli semptom kompleksleri ile karakterize klinik bir
sendromdur. Roma III komitesi fonksiyonel dispepsi hastalarini epigastrik agri
sendromu (EPS) ve postprandial rahatsizlik sendromu (PDS) olmak iizere iki alt
kategoride incelemeyi dnermistir. Bu ¢alismanin amaci, EPS ve PDS alt kategorileri
ile mide mukozasindaki histopatolojik degisiklikler arasindaki iliskiyi arastirmakti.

Roma III kriterlerine gore fonksiyonel dispepsi tanisit konan 50 hasta (41 kadin,
9 erkek; yas ortalamasi 38,0+9,6) calismaya alindi. Mide mukozasindaki histolojik
degisiklikler revize edilmis Sydney sistemine gore degerlendirildi. Klinik olarak
semptomlar giinliik aktiviteyi etkilemesine gore dortlii skalada derecelendirildi.

Roma III kriterlerine gore 13 hasta EPS ve 14’ PDS tani1 aldi. 23 olguyu EPS
ve PDS’nin ortiistiigii hastalar olusturdu. Gruplar arasinda Helicobacter pylori (H.
pyvlori) enfeksiyonu sikligt ve mide mukozasindaki histopatolojik degisiklikler
bakimindan farklilik yoktu. Genel grupta H. pylori siklig1 %90 idi. Tiim hastalarda
kronik gastrit vardi ve 36 (%72) olguda kronik gastrit aktif idi. H. pylori yogunlugu
tiim topografik alanlarda notrofil aktivitesi ve kronik inflamasyon ile anlamli
korelasyon gosterdi (sirasiyla antrum, r=0,694, p<0,001; korpus, r=0,679, p<0,001;
angulus, =0,682, p<0,001 ve antrum, r=0,453, p=0,001; korpus r=0,288, p<0,042;
angulus, =0,484, p<0,001). Mide mukozasindaki histopatolojik degisikliklerin siddetine
gore semptom skorlarinda anlamli bir farklilik saptanmad.

Sonu¢ olarak, fonksiyonel dispepsinin alt kategorileri olan EPS ve PDS
hastalarinda kronik gastrite ait 6zellikler ayirt edici degildir.

Anahtar Sozciikler: Epigastrik agri sendromu, postprandial rahatsizlik sendromu,

kronik gastrit, Helicobacter pylori, semptomlar
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SUMMARY

Characteristics of Gastric Inflammation in Patients

Diagnosed as Functional Dyspepsia with Rome III Criteria

Functional dyspepsia is a clinical syndrome characterized by several symptom
complexes including various pathophysiological mechanisms in its etiology. Rome
IIT committee proposed to define functional dyspepsia at two categories as epigastric
pain syndrome (EPS) and postprandial discomfort syndrome (PDS). The aim of this
study was to investigate the association between subcategories of functional
dyspepsia and histopathological changes in gastric mucosa.

50 patients (41 females, 9 males; mean age 38,0+9,6) diagnosed as functional
dyspepsia with Rome III criteria were included into the study. Histological changes
in gastric mucosa were evaluated with the updated Sydney System. Clinically,
symptoms were graded according to their effects on daily activities according to a
four-point scale.

13 patients were diagnosed with Rome III criteria as EPS, 14 patients as PDS
and 23 patients as overlap with EPS and PDS. There were no differences between
groups in the prevalence of Helicobacter pylori (H. pylori) infection and the
histopathological changes in gastric mucosa. In overall group frequency of H. pylori
infection was 90%. All patients had chronic gastritis and in 36 cases (72%) chronic
gastritis were active. Density of H. pylori showed significant correlation with
neutrophilic activity and chronic inflammation in all different topography
(respectively, antrum, r=0,694, p<0,001; corpus, r=0,679, p<0,001; angulus,
r=0,682, p<0,001 ve antrum, =0,453, p=0,001; corpus r~=0,288, p<0,042; angulus,
r—0,484, p<0,001). There were no significant differences in symptom scores for
severity of histopathological changes in gastric mucosa.

Consequently, characteristics of chronic gastritis in EPS and PDS patients as
subcategories of functional dyspepsia are not distinctive.

Key Words: Epigastric pain syndrome, postprandial discomfort syndrome, chronic

gastritis, Helicobacter pylori, symptoms
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