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ABSTRACT

AIM: The aim of the study was to compare the results of sympa-
thetic skin test in patients with positive and negative test results for
helicobacter pylori.

METHODS: Sympathetic skin response was studied in helico-
bacter pylori positive 20 peptic ulcer patients (Group 1), helico-
bacter pylori negative 20 peptic ulcer patients (Group 2) and 20
healthy controls (Group 3). Sympathetic skin response test applied
in all three groups, amplitudes and latencies were recorded. Three
groups were compared with the test results.

RESULTS: The mean ages of the participants of Group 1, Group
2 and control group were 48.7, 46.5 and 46.3 years, respectively.
The mean age and the female/male ratio did not differ significantly
among the groups. The mean sympathetic skin response latency
was 1.44+0.3 in Group 1; 1.49+0.15 in Group 2 and 1.54+0.1 ms
in controls. The mean amplitude values were 935+258 in Group 1;
949+320 in Group 2 and 895+360 uV in controls. There were no
significant differences in terms of latency and amplitude among
the three groups.

CONCLUSION: Latency and amplitude values of the sympathetic
skin response are similar in helicobacter pylori positive and nega-
tive peptic ulcer patients and healthy controls.

Key words: autonomic dysfunction; helicobacter pylori; peptic ulcus;
sympathetic skin response

OZET

AMAC: Bu calismanin amaci sempatik deri testi bulgularinin he-
likobakter pilori testleri pozitif ve negatif olan hastalarda karsilas-
tirmaktir.

YONTEM: Helikobakter pilori pozitif 20 peptik (ilser hastas (1. grup),
helikobakter pilori negatif 20 peptik llser hastasi (2. grup) ve 20 sag-
Iikli kontrol grubu katiimcisina sempatik cilt testi calisilol. Ug gruba
da test uygulandi, amplitiid ve latanslar éictldi. Test bulgularina gére
gruplar karsilastirial.
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BULGULAR: Grup 1, Grup 2 ve kontrol grubu katilimcilarinin or-
talama yaslari sirasiyla 48,7, 46,5 ve 46,3’td. Her l¢ grup arasin-
da yas ve cinsiyet acisindan anlamli fark yoktu. Latans degerleri
1. Grupta 1,44+0,3; 2. Grupta 1,49+0,15; 3. Grupta ise 1,54+0,1
ms idi. Amplitiid degerleri 1. Grupta 935+258; 2. Grupta 949+320
iken, saglikli kontrollerde 895+360 uV idi. Amplitiid ve latans de-
gerlerinde (¢ grup arasinda anlamii farklilik yoktu.

SONUC: Helikobakter pilori pozitif ve negatif olan peptik Ulser
hastalarinda sempatik deri yanitlarinin amplitiid ve latans degerleri
saglikli kontrollerin sonuclari ile benzerdir.

Anahtar kelimeler: otonom disfonksiyon; helikobakter pilori; peptik tlser;
sempatik deri yaniti

Giris

Otonom sinir sistemi (OSS), temel olarak sempatik
ve parasempatik sistem olarak ikiye ayrilan, istem dist
calisarak viicudun i¢ dengesini koruyan ve yasamin
devamliligint saglayan sistemdit'. OSS, bir¢ok fonk-
siyonlarin yani sira, gastrik enzim salgilari, kan akimi
ve mide hareketlerinin néronal mekanizmalarindan
da sorumludur. Ozellikle gastrik motilitenin kontro-
linde OSS’nin 6nemli bir rolt oldugu distiniilmekte-
dir”. Parasempatik sistem, midede asit ve enzim salgi-
larint uyarirken, beraberinde mide peristaltizmini de
arttirir’,

Sempatik sinir sistem (SSS) esas olarak gastrik kan
akiminin ve enzim salgilarinin diizenlenmesi ve gast-
rik hiicre proliferasyonlarindan sorumludur. Ornegin,
SSS aktivasyonu ile prostoglandin sentezinin arttig,
asit sekresyonunun ise azaldigi bildirilmistit*. SSS’nin
astr1 aktive oldugu, siddetli stres varhiginda ise, vaski-
ler sok, midenin kan dolasiminda bozulma ve gastrik
anoksi gelismektedir. Bu durumda gastrik erozyonlar
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olusmaktadir®. Yine yiiksek sempatik aktivasyon ile
mide motilitesinin azaldigi bilinmektedir. Deneysel
olarak kimyasal sempatektomi uygulanan ratlarda,
gastrik mukozadaki hiicre proliferasyonunun inhibe
oldugu ve hiicre yenilenme hizinin azaldig1 gorilmus-
tir. Boylece SSS’nin asirt aktivasyonu sonucu, pep-
tik Glser gelisimine zemin hazirlayan mide kan akimi
bozukluklar: ve mide motilitesinde yavaslama gorii-
lirken, sempatektomi sonucunda ise hiicre prolife-
rasyon hizinda yavaslama ve asit sekresyonunda artis
gorulmektedir’.

Peptik tlser gelismesinde diger 6nemli faktorlerden
biri de, gram (-), mikroaerofilik, spiral bir basil olan
helikobakter pilori (H.pylori)nin gastrik mukozada ko-
lonizasyonudur. H.pylori, kronik gastrit, gastrik atrofi,
peptik tlser, tlsersiz dispepsi, gastrik adenokarsinom
ve mukoza iliskili lenfoid doku (MALT) hticreli lenfo-
ma gelisimine zemin hazirlamaktadir®’. Bazi calisma-
larda H.pylori ile gastrik motilite ve 6zellikle de gastrik
staz arasinda olast bir iliski oldugu bildirilmistit®.

OSS disfonksiyonu ve bununla ilgili gastrointestinal
motilite bozukluklart ve dolayisiyla H. pylori kolo-
nizasyonu arasindaki iliski hala tartisma konusudur.
SSS’nin peptik tlser olusum mekanizmalarina etkisi,
daha cok hayvan deneylerinde kimyasal veya cerra-
hi sempatektomiler kullanilarak degerlendirilmistir.
Bilgimize gore daha 6nceki yayinlarda fonksiyonel
degerlendirme yapilmamugstir. SSS’nin  fonksiyonel
degerlendirilmesinde kantitatif sudomotor akson ref-
leks testi, termo regulatuvar ter testi, istirahat anin-
da ter cikisi, pupil islevlerinin degerlendirilmesi ve
sempatik deri yanitlart (SDY) gibi bir ¢ok test kul-
lantlmaktadir’. SDY, OSS’nin kantitatif ve kalitatif
degerlendirilmesinde kolay, noninvazif ve sik kulla-
nilan aragtirma yontemlerinden biridit'’. SDY, deri-
nin elektriksel potansiyelinde i¢ ve dis uyaranlar ile
ortaya ctkan, anlk ve kalic1 olmayan degisikliklerdir.
Refleks arkint ise, genis myelinli duyusal lifler, santral
sinapslar ve efferent pre-post ganglionik sinir lifleri
olusturur. SDY bulunmamast patolojik kabul edilip,
sempatik disotonomiyi yansitmaktadir''.

Calismamizin amaci, peptik ilser olan hastalarda ve
sagliklt bireylerde sempatik sinir sistemi fonksiyonla-
rinin degerlendirilmesiydi. Ayrica, peptik tlser hasta-
lart iki alt gruba (H.pylori pozitif ve negatif gruplar)
bélinerek her iki grupta da sempatik sinir aktivitesi
arasinda bir fark olup olmadigi, mide motilite bozuk-
lugu ve H.pylori kolonizasyonuna sempatik aktivitenin
etkisini belirlemeye ¢alistik.
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Yontem

Calismaya Kafkas Universitesi Tip Fakiiltesi Genel
Cerrahi Poliklinigine Ocak 2011 — Eylal 2011 ta-
rihleri arasinda 6n taniari peptik tlser olan ve st
gastrointestinal sistem endoskopisi sirasinda peptik
Ulser tanist alan hastalar alindi. Calismada Helsinki
Deklerasyonu kriterlerine uyuldu ve ¢alismaya alinan
tim hastalar ¢alisma hakkinda bilgilendirilerek yazilt
onamlar1 alind1. Bu prospektif ¢alisma 6ncesinde ye-
rel etik kurul onay1 alindi.

Noérolojik muayenede polindropati  distindirecek
bulgu saptanan hastalar calisma dist birakildi. SSS
fonksiyonlarini etkileyebilecek ila¢ (I.-dopa, dekon-
jestanlar, bronko dilatérler, beta blokérler vb.) kul-
lanimi olan, polinéropati riskini arttirabilecek tiroid
fonksiyon bozuklugu, Vitamin B, eksikligi, alkolizm,
renal yetmezlik ve otonom néropatinin eslik edebile-
cegi diabetes mellitus, idiyopatik Parkinson hastaligi
gibi hastaliklarr olanlar calismaya alinmadi.

Endoskopi esnasinda peptik tlser tanist alan hastalara
hizlt Gireaz testi yapilarak gruplar olusturuldu. Grup 1
H.pylori (+) olan, Grup 2 H.pylori (-) olan hastalardan
olusuyordu. Grup 3 ise saglikli goniillilerden olus-
makta idi. Her Gi¢ grupta 10 erkek ve 10 kadin olmak
tzere toplam 20’ser hasta bulunuyordu.

Hizli iireaz testi, fenol kirmuzist ve Ure iceren bir agar
jel kullanilarak yapildi. Test H.pylor/nin bol miktarda
tireaz olusturmast esasina dayanir. Ureaz enziminin
dreyl hidrolize etmesi sonucu ortaya ¢tkan amonyak
ve bikarbonat ortam PH degerini yiikseltir. Yikselen
PH degeri fenol kirmizist tarafindan renk degisikli-
gine neden olur. Bu esasa dayanarak H.pylori pozitif
olan doku 6rnekleri secildi.

Her t¢ gruba SSS fonksiyonlarini degerlendirmek
amaci ile SDY testi uygulandi. SDY yar1 karanlik, ses-
siz bir odada, supine pozisyonda, sirkadiyen degisik-
likten etkilenmemek icin 12.00-16.00 saatleri arasin-
da ve hasta uyanikken Neuropack MEB-2200 Nihon
Kohden® (Tokyo, Japan) elektromyografi cihazt kulla-
nilarak, aynt klinisyen (Hiiseyinoglu N) tarafindan kor
olarak degerlendirildi. Oda 1s1s1 yaklasik 24° C civa-
rinda tutuldu. Cekim 6ncesi hastalarin kahve ve alkol
tiketimleri kesildi. Cekim i¢in glimis klorir elektrot-
lar kullanildi ve el deri 1sist yaklastk 32° C civarinda
tutuldu. Aktif elektrot avuc icine, referans elektrot
el sirtina ve toprak elektrot el bilegine yerlestirildi.
Uyaranlar habituasyondan kaginmak i¢in irregtler ola-
rak ve beklenmeyen zamanlarda her iki median sinire



ayrt ayrt verildi. Uyart stiresi 0,2 msn ve siddeti 10-30
mA arasinda tutuldu. Frekans filtreleri 0,5-2000 Hz,
analiz zamani yaklasik 10 sn olarak ayarlandi. SDY ‘nin
en az 5 kez elde edilememesi patolojik kabul edildi.
SDY latanslart milisaniye (ms) olarak, amplitidleri ise
milivolt (mV) olarak Slctilerek kaydedildi.

Test sonuglar tek yonli varyans analizi (ANOVA)
testi kullanarak analiz edildi. Her ti¢ grup arasinda la-
tans ve amplitud parametreleri karsilastirildi. P<0,05
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Bu prospektif ¢alismada yer almast i¢in davet edilen
00 hastanin tamami calisma protokoliine uyum sag-
layarak calismay1 tamamladilar. Her grupta 10 kadin
ve 10 erkek hasta yer aldig1 icin gruplar arast katilimci
cinsiyetlerinin homojenizasyonu saglandi.

Calismada yer alan katilimcilarin yas ortalamalart Grup
1, Grup 2 ve Grup 3’te sirastyla 47,8%1,5, 46,521,7 ve
46,3121 olarak bulundu ve yas ortalamalar acisindan
gruplar arast anlamli farklilik saptanmad.

Sempatik deri yanit1 latans ve amplitiid degerleri he-
saplandi. Latans (milisaniye) ve amplitid (uV) deger-
leri sirastyla; H.pylori pozitif peptik tlserli hastalarin
yer aldigi grupta 1,44+0,3 ve 935+258; helikobakter
negatif peptik lserli hastalarin yer aldigi grupta 1,49
10,15 ve 9491320, peptik tlseri olmayan gonillile-
rin yer aldigt kontrol grubunda 1,54%0,1 ve 895£360
bulundu. Amplitid ve latans degerleri acisindan her
¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamlt farkliik
saptanmadi (p<0,05).

Calismada elde edilen bulgular Tablo 1’de 6zetlen-
mistif.
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Tartisma

Calismamizin amaci peptik tilserli hastalarda sempatik
sinir siteminin aktivitesinde degisiklik olup olmadig:-
n1 saptamak olsa da, ne H.pylori pozitif, ne de H.pylori
negatif peptik tlserli hastalarda sagliklt bireylere ki-
yasla istatistiksel anlamli bir farklilik saptanmamugtir.
Anlamli yanit elde edilememesinin birka¢ faktérden
kaynaklandigini distintyoruz. SDY sensitivitesi nis-
peten az bir testtir''. Ayrica, sempatik ve parasempa-
tik sinir sistemleri birbirleri ile stk bir igbirligi icinde
calistiklart icin beraber degerlendirilmeleri daha dog-
ru sonuglar saglayabilir.

Calismamizin konusu olan SSS’nin ana mediatori
norepinefrindir. SSS’nin preganglionik néronlart T1
den I.3’e kadar spinal kordun anterolateral gri cevhe-
rinde bulunur. Buradan ¢ikan lifler ¢6lyak ganglion
basta olmak tizere sempatik ganglionlarda sonlanur.
Postganglionik lifler de mezenterik damarlar takip
ederek sirkiiler ve longitudinal kaslar arasindaki (int-
ramural) pleksuslarda sonlanir. Kisaca, organizma-
y1 i¢ ve dis stresOrlere karst savunmaya hazirlayan
sistemdir ve sindirim sistemi disindaki sistemlerin
ve hayati organlarin optimum diizeyde calismasini
saglar’.

Peptik tilser patogenezinde SSS’nin roltiinii aragtirmak
amaciyla ¢ok sayida hayvan ¢alismalarinda kimyasal ve
cerrahi sempatektomiler araciligr ile degerlendirmeler
yapilmustir, fakat tim bu calismalarin sonucu halen
celiskilidit>*"?. Nakajima ve atk. tarafindan yapilan
bir ¢alismada SSS aktivasyonu ile mide hareketlerinde
ve gastrik sekresyonlarda azalma oldugu gézlenerek,
gastrik kan akiminin dizenlenmesinde ana kontrol
sisteminin bu sistem oldugu kanisina varilmistir ve

Tablo 1. Calismada yer alan H.pylori pozitif ve negatif olan peptik llserli hastalarla, peptik dlseri olmayan gondillilerin sempatik deri yaniti testi agisindan

Karsilastiriimasi
H.pylori (+) H.pylori (-) Kontrol grubu
(n=20) (n=20) (n=20) p

Yas 48,7+10,6 46,5+11,2 46,3+9,8 >0,05

Latans (ms) 1,44+0,3 1,49 0,15 1,54+0,1 0,612
0,73°
0,13¢

Amplittd (uV) 935+258 949+320 895360 0,32
0,67°
0,81¢

2Kontrol (Grup 3) ve Grup 1 arasindaki istatistiksel fark, ®Kontrol (Grup 3) ve Grup 2 arasindaki istatistiksel fark, °Grup 1 ve Grup 2 arasindaki istatistiksel fark.
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ozellikle stresle iliskili gastrik erozyonlardan vaskii-
ler mekanizmalar sorumlu tutulmustur. Ayrica mide
hticre proliferasyonu, hiicre yenilenmesi ve prostag-
landin sentezi SSS araciligs ile oldugu diistinilmustiir,
cinkl sempatektomi yapilan ratlarda gastrik mukoza
farklilasmasinda azalma ve hiicre proliferasyonunda
yavaslama bildirilmistit?.

Diger calismalarda ise cerrahi veya kimyasal sempa-
tektomiler ile peptik ilser olusumuna zemin hazir-
layan mukozal degisiklikler tizerinde durulmustur.
Opyle ki, Koyun ve ark., Markos ve ark. kimyasal
sempatektomi yapilan ratlarda kardiya bolgesinde
gastrik bezlerin liimeninde genisleme ve parietal
hiicre sayisinda artis oldugunu bildirmislerdir. Bu
degisiklikler gastrik asit sekresyonunda artisa neden
olarak, peptik tlser gelismesine yol agmistir. Ciinkd,
bilindigi gibi, gastrik asit ve pepsin peptik tlser et-
yopatogenezindeki agresif faktorlerdendir*'”. Yine
bir¢cok ¢alismada sempatektomi sonrasinda mukoza
ve submukozadaki damaralarda dilatasyonlar izlen-
mis, buna immiin cevap olarak ise yogun lenfosit in-
filtrasyonu oldugu belirlenmistir. Buna bagh gelisen
akut inflamasyonda ise 16kosit ve doku makrofajlar
serbest oksijen radikalleri salgiladigt gorilmistir.
Dolayistyla, mide epitelin koruyucu mekanizmalari-
nin bozulmasi geliserek, tlserin patogenetik meka-
nizmalari devreye girmistir'’.

Diger deneysel calismalarda SSS’nin over aktivite-
sinin gastrik motilite bozukluklart tzerinde etkileri
incelenmistir. Ornegin, SSS asir1 derecede aktif olan
hipertansif ratlarda, gastrik motilitenin inhibe oldugu
gosterilmistir ve motilitenin azalmasi dispeptik yakin-
malarin yant sira peptik tlser mekanizmalart arasinda
da yer aldig1 dastntlmisgtir'.

Beseri calismalara gelince, bunlar daha c¢ok goz-
lemseldir. Ornegin, gastroparezinin stk gérildagi
diabetik hastalarda H.pylori prevalansinin arttigi ve
bununla iliskili olarak peptik tlser sikliginin arttig
bildirilmistir®. Bu calismadan farkli olarak, son do-
nemlerde yapilan bazi ¢alismalarda ise gastroparezi
olan hastalarda H.pylori sikliginin daha az oldugu bil-
dirilmistir®. Bu ¢alismalarin yani sira diger ¢alisma-
larda ise gastrik otonom néropatili hastalarda H.pylori
ile iligki gosterilememistir'®%. Benzer olarak, bizim
calismamizda da H.pylori saptanan ve saptanmayan
hastalarda sempatik néropati acisindan 6nemli fark-
lilik saptanmamustir.

Tim bu ¢alismalardan farkli olarak, biz bu calisma-
mizda SS8’nin aktivite durumunu belirlemek amaciyla
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fonksiyonel test, yani SDY testini uyguladik. Daha
once bu yontemle peptik iilser hastalarinda SSS’nin
degerlendirilmesi yapilmamustir. SDY  bir¢ok has-
talikta sempatik sinir siteminin rolint anlamak icin
kullanilmistir. Ozellikle dermatolojik, romatolojik ve
bircok nérolojik hastaligin degerlendirilmesinde kul-
lanilmustir*, Bilindigi gibi, SDY, postgangliyonik,
myelinsiz sempatik liflerin sudomotor fonksiyonla-
rinin degerlendirilmesinde kullanilan bir tetkiktir ve
derinin elektrik potansiyelinde uyarana karst uyandi-
rilan anlik ve kalict olmayan degisikliktir. Test sirasin-
da elde edilen dalganin latans, amplitiid ve morfolo-
jisi degerlendirilerek SSS fonksiyonlart hakkinda bilgi
edinilebilit'.

Sonug olarak, sindirim sisteminin motilite ve sekres-
yonlarinin kontrolinde sempatik sistem ile parasem-
patik sistem arasinda siki bir korelasyon bulunmak-
tadir. Bu karmasik ve gizemli baglantilari 6grenmek
icin OSS’nin her iki parcasinin birlikte incelenmesi
gerektigi kanaatindeyiz. Daha ayrintili bilgi ve sonug-
lar elde etmek icin sempatik ve parasempatik sinir
sistemlerinin arastirilmasinda bircok farkli ve daha
ayrintili testlerin kullanimi gerekmektedir.
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