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Son yillarda Helikobakter pylori (Hp) enfeksiyonu ve gastroozefagial reflii
hastaligs  (GORH) arasindaki iliskiyi inceleyen ¢ok sayida arastirma
yaymlanmstir (1) Bu ¢alismalarin bir kisminda Hp enfeksiyonunun GORH na
karst1 koruyucu bir rolii olmadigi gosterilirken (2,3,4) bazilarinda da bu
organizmaya bagl enfeksiyonun reflii hastaligini ortaya cikarabilecegi veya
daha 6nce var olan reflii hastaligini alevlendirebilecegi vurgulanmistir. (3)

Daha once yapilan bazi yaymlarda Hp enfeksiyonu varliginda GORH
olusumunu kolaylastirabilecek  patofizyolojik mekanizmalar tanimlanmis
olmakla birlikte giinlimiizdeki epidemiyolojik ve deneysel calismalar Hp nin
GORH na karsi daha ziyade koruyucu bir rol oynayabilecegini
diisiindiirmektedir. Bat1 toplumunda Hp enfeksiyonu sikligindaki azalmayla
birlikte GORH insidansmin artmas1 Hp enfeksiyonunu GORH gelisimine karsi
koruyucu rol oynayabilecegi seklinde bir diislincenin ortaya ¢ikmasimna yol
acmistir. Epidemiyolojik caligmalarda Cag + Hp enfeksiyonun sik olarak
goriildiigiic.  Cin’de (>%380) 0zofajit insidansmin diisiik oldugu (<%S5)
bilinmektedir (5).Ayrica Asya irkinda Hp enfeksiyonunun daha sik olmasina
ragmen  Ozefagusda  Barrett epiteli ve  adenokarsinom gelisimi gibi
komplikasyonlarin ~ beyazlarda Asya irkina nazaran daha stk gorildiigu
saptanmistir (6). Bu epidemiyolojik bulgular daha sonra yapilan bazi klinik
calismalarda Hp eradikasyonu yapilan her dort duodenum iilserli hastanin
birinde reflii 6zofajiti gelistiginin gosterilmesi ile daha da gii¢ kazanmistir (2).

Helicobacter pylori enfeksiyonunun GORH olusumunu kolaylastirici
etkileri:

HP enfeksiyonunun GORH olusumuna katkida bulunabilecegini agiklamaya
yonelik olarak ileri siiriilen  patofizyolojik mekanizmalar su sekilde
Ozetlenebilir;

1-Kardiada Hp kolonizasyonu sirasinda olusan inflamasyon nedeniyle agiga
¢ikan sitokinlerin ve prostoglandinlerin etkisiyle alt 6zefagus sfinkteri (AOS)
istirahat basinci1 azalmakta ve AOS de yutma disinda olusan gegici gevsemeler



(Transient lower esophageal sphincter relaxation TLESR) uyarilarak
gastroozofagial reflii olusumu kolaylagmaktadir.

2-Antrum agirlikli Hp enfeksiyonu sirasinda olusan hipergastrinemi ve buna
bagli olarak mide asit sekresyonunun artmas1 GORH olusumunu kolaylastirict
bir faktor olabilir. Hp ile enfekte olan duodenum iilserli hastalarda artmis bazal
asit atiliminin Hp eradikasyonu sonrasindaki 1 yillik takip siliresinde normale
dondiigii gosterilmis ve artmis asit sekresyonunun Hp enfeksiyonu nedeniyle
azalan somatostatin sekresyonu sonucu olusan hipergastrinemiye bagh
olabilecegi belirtilmistir(7)

3- Kardiada Hp enfeksiyonu varliginda agiga ¢ikan sitotoksinler o6zefagusda
mukozal hasarlanma olusturabilir ve 0zefagus mukozasinin aside duyarliligin
artirarak (8) daha az miktarda asitle heartburn veya 6zofajit olusmasina zemin
hazirlayabilirler.

4- Hp gastriti  mide bosalimmi geciktirmek suretiyle GORH olusumunu
kolaylastirabilir (9), ancak son yillarda yapilan ¢alismalarda Hp enfeksiyonu
sirasida katt veya sivi gidalarin mideden bosaliminda bir gecikme olmadiginin
gosterilmesi bu gorlisii zayiflatmaktadir. (10,11,12)

Helicobacter pylori enfeksiyonunun GORH olusumuna kars1 koruyucu
etkileri:

Epidemiyolojik ¢alismalardan elde edilen bulgular Hp nin GORH gelisimine
kars1 koruyucu rolii olabilecegi seklinde bir diisiincenin olugsmasina yol agmistir.
GORH olanlarda Hp enfeksiyonu sikligimin olmayanlara gére %10 daha az
oldugunu belirten ¢alismalar (13) yaninda bu farkin % 5 kadar diisiik oldugunu
ve prevalans farkinin  kontrol gurubu sec¢imindeki farkliliklardan
kaynaklanabilecegini vurgulayan yayinlar da mevcuttur (14). Baz1 calismalarda
GORH olan ve Hp — bulunan hastalarda GORH nin daha siddetli seyrettigi ve
Barrett Ozefagusunun daha sik ve siddetli oldugu bildirilmis ancak bu
degerlendirme diger calismalar tarafindan dogrulanmamistir. Hp ile enfekte
insanlarda GORH insidans1 %12.9 iken eradikasyon sonrasindaki 3 y1l i¢cinde bu
oran %25.8 e ylkselmektedir (2). Cag + Hp enfeksiyonunun gerek daha yiiksek
miktarda irettii  amonyak ve gerekse korpus mukozasinda olusturdugu
inflamasyonun daha siddetli olmas1 nedeniyle asit salintmin1 azaltmasi 6zellikle
Cag + Hp enfeksiyonunun GOR ye karsi koruyucu bir etkisi olabilecegini
diisiindiirmektedir. (15,16) Vicari ve ark. nin ¢alismasinda GORH da Hp
insidansinin diisiik olmaya meyilli oldugu ancak cag + Hp sikliginin GORH ve
buna bagli komplikasyonlar gelisen hastalarda belirgin dlgiide diisiik oldugu
saptanmistir (16).



Labenz ve Malfertheiner (2) tarafindan yapilan bir derlemede Hp nin GORH
gelisimine kars1 koruyucu etki yaratabilecek patofizyolojik mekanizmalar tarif
edilmistir. Bu yazarlara gore

1- Hp enfeksiyonunun mide i¢inde olusurdugu fazla miktarda amonyak
noétralize edici etkisi ile rol oynayarak mide asiditaesini azaltmaktadir.

2- Ogzellikle Cag + Hp suslar1 daha siddetli bir korpus gastriti olusturarak
multifokal atrofik gastrite, gastrik glandlarin hasarlanmasina ve sonugcta
hipoasiditeye yol agmaktadir.

Yapilan bazi ¢alismalarda proton pompasi inhibitorlerinin (PPI) Hp varliginda
daha etkili olduklar1 saptanmis ve bu nedenle Hp varliginda GORH sagaltiminin
daha kolay olabilecegi ileri siiriilmiistiir (17). 971 hasta iizerinde pantoprazol
kullanilarak yapilan bir prospektif ¢alismada Hp pozitif hastalarda 4 hafta
sonundaki iyilesme oranin Hp negatif hastalardan daha yiiksek oldugu
saptanmistir. Daha Once de bahsedildigi gibi korpus mukozasinda Hp
enfeksiyonuna bagl enflamasyonun parietal hiicre fonksiyonlarinda bozulmaya
yol agmasi ve parietal hiicreleri1 PPI lerine kars1 daha duyarli hale getirmesinin
ve amonyak sekresyonuna bagli asit nétralizasyonunun bundan sorumlu
olabilecegi diisiiniilmektedir. Aktif GORH nin tedavisini takiben yapilacak
idame tedavisinde Hp varliginin PPI idame dozu iizerinde bir etkisi olmadigi
gosterilmistir (18).

Oteyandan Hp enfeksiyonu varliginda uzun siireli PPI kullaniminin (ortalama 5
yil) mide mukozasindaki atrofik degisikliklerin olusumunu hizlandirdig: ileri
stiriilmiistiir. Mide mukozasinda Hp yogunlugunun artmasi ve buna bagli olarak
korpus ve fundusda enflamasyonun siddetlenmesinin bundan sorumlu oldugu
ileri stirilmektedir (19). Bu bulgularin aksine 309 reflii hastasi iizerinde
yapilan ¢ok merkezli bir Skandinav calismasinda daha farkli sonuclar elde
edilmistir. Bu ¢alismada 3 yil siire ile takip edilen hastalarda uzun siireli PPI
kullaniminin Hp ile infekte hastalarda gastrik atrofi veya intestinal metaplazi
gelisimine sebep olmadigr goriilmiistiir (20).

Kardiya ve distal 6zefagusdaki intestinal metaplazi (IM) iki farkli etyolojiyi
yansitmaktadir; kardiyadaki Hp enfeksiyonu sonucunda bu bolgede IM
olusurken 6zefagusdaki intestinal metaplazi (Barrett) GORH na sekonder
olarak olusmaktadir. Yapilan calismalarda kardiadaki inflamasyon siddeti
bakimindan GORH olan ve olmayan hastalar arasinda fark olmadig1 ancak her
iki durumda da kardiyadaki inflamasyonun siddeti ile Hp varligi arasinda
kuvvetli bir birliktelik oldugu saptanmustir (21,22,23) Yine bu calismalarda
kardiada IM varligmin GORH semptomlarinin siddeti ve endoskopik bulgulart
ile bir korelasyon gostermedigi ve IM gelisiminde Hp nin en muhtemel sebep



oldugu vurgulanmistir. Diger bir calismada da kardiada immatiir tipte IM (tip 2
ve 3) varlig1 ile endoskopik 6zofajit arasinda bir korelasyon varken Hp ile bir
iliski olmadigi, matiir tipte (tip-1) IM varliginm ise Hp gastriti ile birliktelik
gosterirken reflii ile bir beraberlik gostermedigi saptanmistir (24). Bu
calismalarin  sonuglar1 kardiadaki IM nin iki farkli etyolojiye sahip olabilecegi
fikrini desteklemektedir.

Sonuc¢

Bugiin i¢in GORH nin siddeti ile Hp varlig1 arasinda tersine bir iliski oldugu
genelde kabul goren bir goriistir. Hp nin GORH iizerindeki etkisinde
muhtemelen bakterinin olusturdugu gastritin lokalizasyonu ©onemli bir rol
oynamaktadir. Hp eradikasyonundan sonra GORH gelismesi  onemli bir
problem gibi goriinmektedir. Hp eradikasyonu GORH tedavisinde antisekretuar
tedaviye cevabi azaltirken Hp enfeksiyonu varliginda yapilacak uzun siireli
antisekretuar tedavi de gastrik atrofi gelisimini hizlandirabilmektedir. Eger bu
organizmanm belirli tiplerinin GORH na kars1 koruyucu oldugu fikri kesinlik
kazanirsa gelecekte bu bakterinin eradikasyonuna yonelik tedavi stratejilerinde
degisiklik olabilecegi sOylenebilir.
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