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GOLLER BOLGESINDE HIPEREMESIS GRAVIDARUMLU GEBELERDEKI
HELICOBACTER PYLORI SEROPOZITIFLIGI

Mehmet GUNEY, Baha ORAL, Murat BULUT, Tamer MUNGAN

Suleyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi Kadm Hastaliklari ve Dogum Anabilim Dali Isparta

OZET

Amag: Calismamin amact Helicobacter pylori serolojik testleri ile Helicobacter pylori enfeksiyonu ile ile siddetli hyperemezis
gravidarum arasindaki iliskiyi aragtirmaktur.

Gereg ve Yontem: Hyperemezis gravidarumu olan 38 hasta ve olmayan 40 normal gebe bu prospektif calismaya dahil edildi.
Calisma ve kontrol grubundaki hastalarda IgG diizeyleri ELISA yontemiyle arastirildy. Istatistiksel analiz icin ki kare testi ve
Student t testi kullanild.

Bulgular: Calisma grubundaki hastalarin %47'sinde ve kontrollerin %27'sinde serum H.pylori IgG pozitifligi saptand: (p<0.01).
Her iki grupta yas, parite, egitim ve sosyoekonomik diizey yoniinden fark yoktu.

Sonug: Hyperemezisi olan gebelerde Helicobacter pylori infeksiyonu ile hyperemezis gravidarum arasinda anlamli bir iligki

mevcuttu. Helicobacter pylori hyperemezis gravidarumun siddetlenmesinde onemli bir faktor olsa da, hastaligin tek sebebi degildir.

Anahtar kelimeler: gebelik, helicobacter pylori, hyperemesis gravidarum, seropozitiflik

SUMMARY
Helicobacter pylori Seropositivity in Patients with Hyperemesis Gravidarum in Lakes Region

Objectives: The purpose of this study was to investigate the relationship between Helicobacter pylori infection and severe hyperemesis
gravidarum (HG) by using Helicobacter pylori serological test.

Methods: Thirty eight patients with hyperemesis gravidarum and forty pregnant controls without hyperemesis gravidarum were
included in this prospective study. Immunoglobulin (Ig) G concentrations were determined by enzyme-linked immunoadsorbent
assay (ELISA) in patients with HG and controls. Chi square and Student t tests were used accordingly for statistical analysis.
Results: Positive serum H. pylori IgG antibody was detected in 47% (18 of 38) of the patients in the experimental group vs. 27%
(11of 40) of the controls (P<0.01). Age, parity, level of education and sosyoeconomy were comparable in both groups.
Conclusion: There is a significant association between Helicobacter pylori infection and hyperemesis gravidarum in our hyperemetic
pregnant patients. Although H. pylori infection may be an important factor in exacerbating HG, it may not represent the sole cause

of the disease.
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Goller bolgesinde hiperemesis gravidarumlu gebelerdeki helicobacter pylori seropozitifligi

GIRIS

Birinci trimester boyunca gebelerin %50 ile %70'inde
gebeligin bulanti ve kusmasi gorulmektedir(1-2), Tipik
olarak semptomlar gebeligin 5 ile 8. haftalar1 arasinda
baglayarak 14 ilel6. haftalarina kadar devam
edebilmektedir. Gebelerin ¢ogunda semptomlarm birinci
trimesterde ortadan kalkmasina ragmen %20 gebede
gebeligin ileri aylarinda da bulanti-kusma devam
etmektedir. Hiperemesis gravidarum (HG) agir
seyreden, bulanti-kusma semptomlarmim yaninda agirhk
kaybi, ketonemi ketoniiri, dehidratasyon, elektrolit ve
metabolik bozukluklarin goruldugu bir tablodur.
Hiperemesis gravidarumun goriilme siklig1 %0.3-2
olarak bildirilmistir(.

Hiperemesis gravidarumun patofizyolojisi tam
bilinmemektedir*>). Hormonal, allerjik, noropsikoso-
matik ve metabolik bozukluklar etiolojide yer
almaktadir. Yuksek serum steroid hormon seviyeleri
ve HCG konsantrasyonlari, maternal yag ve parite,
erken gebelikteki st gastrointestinal sistem motilite
degisiklikleri HG'un ortaya ¢ikmasima neden olan
faktorlerden bazilaridir.

Helicobacter pylori (H. pylori) enfeksiyonu gastrit ve
peptik ullser hastaliginda dnemli bir etiolojik faktordir.
Ileri yaslarda toplumun yarisinda gastrik mukozada H.
pylori enfeksiyonu saptanmigtir. Geligsmis ulkelerde
gelismekte olan uilkelere gore H. pylori goruilme siklig1
azalmakla birlikte gastrik kanser, gastrik lenfoma ve
peptik ulser riski enfeksiyon durumlarinda yiksek
bulunmustur(®.7), Son yillarda baz1 ¢alismalarda HG
ile H. pylori enfeksiyonu arasinda iligki gosterilmigtir
(8.9), Gebelikte gastirik pH ve steroid hormon
seviyelerindeki degisiklikler subklinik H. pylori
enfeksiyonunu artirdig1 ve medikal tedavi ile H. pylori
eradikasyonunun HG semptomlarinin diizelmesine
neden oldugu bildirilmigtir(10:11), Bunun yaninda H.
pylori enfeksiyonu ve HG arasinda iligki olmadigini
bildiren ¢aligmalar da mevcuttur(12.13),

H. pylori tanis1 endoskopik biopsi materyallerinin
histopatolojik incelenmesi ve ureaz testi gibi invaziv
yontemlerle konulmaktadir. Gebelik gibi endoskopi
yapilmasinin arzulanmadigr durumlarda ise serolojik
testler kullanilmaktadir. Serolojik testler noninvaziv,
ucuz, pratik ve gitvenilirdir14.15), Bu caligmanin amact
Goller bolgesinde birinci trimester gebeliklerde serolojik
serum H. pylori IgG seviyeleri ol¢uilerek H. pylori ve
HG arasindaki iligkiyi aragtirmaktir.

GEREC VE YONTEMLER

Caligma Suleyman Demirel Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Klinigi, Isparta Gulkent
Hastanesi ile Isparta Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Hastanesinde Agustos 2005 ile Kasim 2006 tarihleri
arasinda gergeklestirildi. Otuzsekiz HG'lu gebe ile 40
rastgele secilen asemptomatik gebe caligmaya alindi.
Caligsma ve kontrol gruplari arasinda yas, parite ve
gebelik haftalar1 bakimindan eslestirme yapildi.
Olgularin aylik gelir miktarlarina gore ekonomik
seviyeleri ve egitim duzeyleri gibi sosyodemografik
ozellikleri kaydedildi. Gebelerin gebelik haftalar son
adet tarihi ve ultasonografi ile belirlendi. Guinde ticden
fazla kusan, gebeligin baglangicindaki viicut agirhiginimn
en az %5'ini kaybetmis ve ketoniiri gorullen gebelere
HG tanist kondu. Cogul gebelikler, hipertroidi,
trofoblastik hastaliklar, psikolojik bozukluklar, onceden
peptik uilser tedavisi almig olanlar ve antibiotik kullanan
gebeler caligmaya alinmadi.

Butun gebelere aclik kan gekeri, elektrolit, bobrek ve
karaciger fonksiyonlarini gosteren biokimyasal testler
yapild1. Tiroid fonksiyonlari, serbest T3, serbest T4 ve
TSH seviyeleri ile degerlendirildi. Hiperemesis
gravidarum tanis1 ile hastaneye yatirilan gebelere sivi-
elektrolit ve diyet tedavisi uygulandi. Sabah alinan
vendz kan ornekleri 10 dakika 3000 rpm santrifije
edilerek serum ornekleri -20°C'de serolojik testler
yapilincaya kadar bekletildi. H. pyloriye kars1 spesifik
serum IgG antikorlar1 ELISA testi ile saptand:1 (H.
pylori ELISA IgG, Virotech, Genzyme GmbH,
Almanya). IgG indeksi >11 Au/mL (Arbitrary unit
mililitrede) ise pozitif, IgG indeksi < 9 Au/mL ise
negatif kabul edildi. 9-11 Au/mL arasindaki degerlerde
uretici firmanin onerileri dogrultusunda test 1 hafta
sonra tekrarlandu.

Sonuglarin degerlendirilmesi SPSS 12.0 istatistik
programu ile yapildi. Istatiksel analiz i¢in Student t
testi, Mann-Whitney U testi ve (2 testi uygulandi.
Olasilig1 (p)<0.05 olan degerler istatiksel olarak anlaml
kabul edildi.

SONUCLAR

Caligma ve kontrol gruplar arasinda yas, parite, gebelik
haftasi, tiroid fonksiyon testleri, egitim, sosyo-ekonomik
seviye ve gecmiste dispepsi goriilme oranlari
bakimindan istatiksel olarak anlamlilik yoktu (p>0.05,
Tablo I). Ge¢miste HG goriilme oranlar1 kontrol
grubuna gore ¢alisma grubunda daha yuksekti (p<0.05).
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Hiperemesis gravidarum grubunda spesifik H. pylori
IgG antikorlar1 %47 olguda pozitif iken kontrol
grubunda %27 olguda pozitif bulundu. Her iki grup
arasindaki fark istatiksel bakimdan anlamh idi (p<0.01).

Tablo I: Calisma ve kontrol grubu olgularimn klinik ozellikleri

Hiperemesis ~ Kontrol P
(n=38) (n=40)

Yas 244 (2.1 27.6(3.2 AD
Gravida 20(04 22(05 AD
Gebelik haftasi 92(19 85(14 AD
Gegmiste dispepsi oykiisit 12 (%31) 11 (%27) AD
Gegmiste HG oykusu 26 (%68) 14 (%35) <005
Troid stimiilan hormon 1.26 (0.26 1.61 (028 AD
Serbest T3 244(0.63 256 (071 AD
Serbest T4 143 (033 1.31(030 AD
Egitim

<11 27 (%71) 31 (%77) AD

>11 11 (%29) 9 (%23) AD
Sosyoekonomik durum

Tyi 26 (%68) 30 (%75) AD

Kotu 12 (%32) 10(%25) AD
H Pylori seropozitifligi 18 (% 47) 11 (%27) <001
H. Pylori seronegatifligi 20 (%53) 29 (%73) <001

AD: Anlamli degil
HG: Hiperemesis gravidarum
TARTISMA

Helicobacter pylori ilk kez Marshall tarafindan 1982
yilinda izole edilmigtir(19), Ust gastrointestinal sistem
mukozasmin akut ve kronik inflamasyonlarinda ve
ulser gelismesinde primer nedenlerden biri olarak
goriilmektedir. Bu gram-negatif, mikroaerobik bakteri
ile olusan enfeksiyon, 6zellikle semptomatik olgularda
gastrik neoplazilerin gelismesiyle birlikte olabilecegi
icin onemlidir. Hiperemesis gravidarumda oldugu gibi
H. pylori enfeksiyonu ile aterosklorozis ve iskemik
kalp hastaliklar1 arasinda da yakin iligki bulunmugtur
(I7.18), Caligmamizda da literatiirdeki daha once yapilan
caligmalara uygun olarak HG'lu gebelerde H. pylori
spesifik IgG antikorlar1 asemptomatik gebelere gore
daha yuksek bulunmusgtur.

H. pylori spesifik IgG antikorlart HG olgularinda %90
pozitif bulunurken asemptomatik kontrol olgularinda
%50'nin altinda pozitiflik saptanmigtir(10:19),
Hiperemesis gravidarum. dispepsi ve H. pylori
arasindaki iligkiyi aragtiran ¢caligmalarda ise H. pylori
IgG pozitifligi % 40'dan az bulunmustur(12), Ayni
zamanda kontrol ve caligma gruplar arasinda da IgG
seropozitifligi bakimimdan fark gosterilememistir.
Ulkemizde yapilan bagka bir ¢aligmada dispeptik
sikayetler bakimindan asemptomatik grup ile caligma
gruplari arasinda H. pylori seropozitiflik oranlar: farkli

bulunmamistir. Calismamizda da dispepsi Oykiisu
bakimindan gruplar arasinda fark saptanmadi.
H. pylori tamisinda "gold standart" endoskopik biyopsi
materyallerinde histopatolojik olarak H. pylori
enfeksiyonunun saptanmasidir. Serolojik testlerle
seropozitiflik saptanan bazi olgularda endoskopik
biyopsi materyallerinde H. pylori enfeksiyonuna
rastlanamamistir. Bununla birlikte, yuksek IgG
seviyeleri ile antral mukoza histopatolojik degisiklik-
lerinin agirlig1 arasinda da pozitif korelasyon
bildirilmistir(®. Bagis ve ark. rutin tedaviye cevap
alamadiklar:1 20 HG gebesine ve 10 asemptomatik
gebeye endoskopik biopsi yapmiglardir(®, Yirmi
gebenin 19'unda (%95) ve asemptomatik gebelerin
%50'sinde histopatolojik incelemede H. pylori
enfeksiyonunu pozitif bulmuslardir. Polimeraz zincir
reaksiyon teknikleriyle (PCR) serolojik testlerin beraber
kullanildig: bir ¢calismada PCR teknigi ile H. pylori
prevalansi serolojik testlere gore daha yuksek
bulunmustur(2?), Aktif enfeksiyonu takiben 22 ile 35
gunler arasinda IgG pozitifligi ortaya ¢ikmaktadir.
Serolojik testler ucuz olmasima ragmen dogru tani
oranlarini yiikseltmek icin gebelerde gaitada HpSA-
ELISA yontemi ile H. pylori spesifik antijen saptanmast
tavsiye edilmektedir. Vaira ve ark. HpSA testinin
sensitivitesini %94.1, spesifitesini ise %91.8 bildirmis-
lerdir(2D), Gaita testleri ucuz, kolay, givenilirdir ve
enfeksiyon tedavisi sonrasinda 3-6 hafta daha
seropozitiflik devam etmektedir. Prenatal donemde ve
dogumda H. pylori enfeksiyonunun fetusa gecebildigi
gosterilse de daha ¢ok bulagsma dogum sonrasi emzirme
ve yakin temas ile olmaktadir. Yenidoganda enfeksiyon
tesbitinde gaita testleri daha faydahdir. Gaita testleri
oral antiasit kullanim1 ve 0zellikle proton pompa
inhibitorleri sonrasinda %15-50 yanls negatiflikler
verebilmektedir. Diare, agir konstipasyon ve st
gastrointestinal kanama sonrasinda da gaita testlerinin
duyarlilig1 azalmaktadir.

Kullanilan test yontemleriyle iligkili olarak HG
olgularinda H. pylori prevalans: literatiirde farkl
oranlarda bildirilmigtir(!-4-8-9), Hiperemesis gravidarum
ve H. pylori arasinda iligki bildirilmesine ragmen bazi
noktalar tam aydinlatilamamaigtir. Bunlardan bazilari;
1) Hiperemesis gravidarumlu her olguda gastrik
fizyolojide degisiklikler gorilmemektedir. 2) H. pylori
testleri negatif fakat HG gorilen gebelerde fizyopatoloji
nasil aciklanmalidir? 3) Hiperemesis gravidarumlu
gebeler H. pylori enfeksiyonu bakimindan tedavi
edilmeli midir?.

H. pylori enfeksiyon prevalansini 1rk, yas ve
sosyoekonomik seviye etkilemektedir. Cocuklarda
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daha sik goriilmekte ve 15 yasindan itibaren oran
azalmaktadir. Gelismis olan ulkelerde enfeksiyon,
gelismekte olan ulkelere gore ve sosyoekonomik
seviyesi yitksek toplumlarda dugiik toplumlara gore
daha az siklikla gorulmektedir. Epidemiyolojik
aragtirmalarda hiperemesis gravidarum bulunmayan
asemptomatik gebelerde enfeksiyon goruilme orani
Belcgika'da %22 ve Suudi Arabistan'da %60-80 oraninda
bildirilmistir(2:23), Ulkemizde yapilan ¢alismalarda
enfeksiyon oranin1 HG'lu gebelerde Erdem ve ark.
%85, Karadeniz ve ark. %67, Cevrioglu ve ark %85
bildirmiglerdir(!-4:24), Calismamizda H. pylori
enfeksiyon orant %47 bulunmustur ve bu oran diger
caligmalara gore daha duguktir. Bunun nedenleri
c¢aligma grubumuzun sosyoekonomik ve egitim
seviyelerinin diger ¢aligmalarla karsilagtirildiginda
daha iyi olmasi olarak dusunulmiustir. Cevrioglu ve
ark. ise H. pylori seropozitifligi ile ekonomik ve egitim
seviyeleri arasinda korelasyon bildirmemislerdir(4.
Bununla birlikte son yillarda yapilan bazi cahgmalarda
H. pylori ve HG arasinda iligki bulunmadig: da
gorlmugtir(13.24),

Asemptomatik gebeler ile gebe olmayan olgular H.
pylori enfeksiyonu bakimindan karsilastirildiginda
enfeksiyon oranlar1 aynidir. Ayn1 zamanda HG
semptomlarinin agirlik derecesi ile H. pylori arasinda
da korelasyon saptanmamistir. Bu yuzden HG
patogenezinde H. pylori enfeksiyonu yaninda alta yatan
daha kompleks mekanizmalarin olabilecegi
varsayllmaktadir. Hiperemesis gravidarumlu gebelerde
enfeksiyonun gebelik dncesinde de mevcut olduguna
ve gebelikteki gastrik pH degisiklikleri sonucunda
latent enfeksiyonun aktif hale gectigi distinulmektedir.
Ayrica, aktif enfeksiyonun antibiotikler ile tedavisinin
basaril1 oldugunu ve histopatolojik enfeksiyonun
ortadan kalktigini1 gosteren caligmalar yetersiz ve
tartismalidir.

Sonug olarak caligmamizda H. pylori sikligt HG'lu
gebelerde asemptomatik gebelere gore daha sik bulundu.
Bu yuzden, tedaviye cevap alinamayan HG gebelere H.
pylori serolojik taramasi yapilabilir. Hiperemesis
gravidarum ile H. pylori arasinda neden-sonug iligkisini
ve gebelikte medikal tedavinin Gstiinlugunu gosteren
ileri prospektif ¢aligmalara ihtiyag¢ vardir.
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