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Helicobacter Pylori ve iliskili Deri Hastaliklari
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Ozet

Son yillarda yapilan ¢alismalarda, Helicobacter pylori enfeksiyonunun kardiyovaskdiler, hematolojik, karaciger
ve deri hastaliklari gibi gastrik hastaliklar disindaki bazi hastaliklarla iliskili oldugu gésterilmistir. Biz de bura-
da Helicobacter pylori enfeksiyonunun deri hastaliklarindaki roliinii gézden gegirmeyi amagladik.
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Summary

In the past few years, a huge number of studies have reported an association between Helicobacter pylori
infection and several extra-gastric conditions, including cardiovascular, hematologic, liver and skin diseases.

We aimed to review the role of Helicobacter pylori infection in the skin diseases.
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Helicobacter Pylori (HP), mikroaerofilik,
gram negatif boyanan spiral seklinde bir
bakteridir'. Bakterinin hlicre duvarindaki li-
popolisakkaritlerin (LPS) ¢ok sayida tek-
rarlayan yan zinciri vardir. Hiicre duvarinin
kor LPS'i grup antijenlerini, yan zincirler
ise tipe 6zgu antijenleri tasirlar. Yan zincir-
lerdeki uzunluk ve antijenite farkhliklarinin,
suslarin virulansinda ve nétrofillerle etkile-
siminde rol oynadigi diistintilmektedir. HP,
mide epiteli olan bélgelere tutunabilir. He-
maglutininleri ile 6zel olarak insan midesin-
deki gliserolipid reseptorlere baglanarak
etki gosterebilmektedir. Fosfotidiletanola-
min, GM 3 gangliozid ve Lewis B antijen-
lerine baglanarak mukus salgilayan hiicre-
lere segici yerlesim gdstermektedir. Ayrica
hiicre duvarindaki bosluklar ile notrofil ve
monontikleer hiicreleri ¢gekerek reaktif bile-
siklerin ve interldkinin salinmasinda, Isi sok
proteinleri ile otoimmunitede rol oynar'®.
HP Fas/Fas ligand etkilesimi, bcl-2, p53
aracilii ile apoptozu indiikleyebilir®.

Tanisinda; kultur, histolojik tetkik, gram
boyama, lre solunum testi, serolojik tani
yontemleri (HP'ye karsi antikorlar), im-
mun elektron mikroskopisi ve polimeraz
zincir reaksiyonu (PCR) kullanilabilir®.
Bakteriyi kiiltlirde izole etmek zor ve za-
man alici, fakat antibiyotik duyarlilik testi
igin gereklidir. Histolojik tetkik, basit ve
hizlidir ayrica gastrit tanisina da olanak
verir. Ure solunum testinde radyoaktif
isaretli tre kullanilir. Endoskopiden sonra
hizli sonug veren basit ve glvenilir testtir.
Serolojik tani yontemleriyle antikorlar he-
maglutinasyon, aglutinasyon, kompleman
fiksasyon, indirek immunofloresan ve
ELISA ile belirlenebilir. Bu testler epide-
miyolojik arastirma ve tedavi takibinde
kullanilir. Duyarlihd@ % 100'dur. PCR son
zamanlarda sik kullaniimaktadir. Yalanci
pozitif reaksiyonlar duyarliik ve 6zgullik
yuzdesini dustirmektedir. Tedavi sonrasi
hastanin takip edilmesi igin uygun bir
yontemdir®.
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HP enfeksiyonu tiim diinyada ¢ok yaygin olarak bu-
lunur. Gelismis ulkelerde eriskinlerin yarisi, gelis-
mekte olan ulkelerde ise toplumun % 80-90'i bu
bakteri ile enfekte olmaktadir. Fekal-oral ya da oral-
oral yolla bulasir. Ainmasindan 7-10 giin iginde
bakterinin patojenitesine, gevresel faktorlere ve bire-
yin cevabina gére degisen sekilde, gogunlukla
asemptomatik enfeksiyon olarak tasinir, bazen de
epigastrik agri, bulanti ve kusma ile goriilen akut
gastrit tablosu ortaya gikar. Ama genetik olarak du-
yarl kisilerde zamanla kronik gastrit gelisir. HP en-
feksiyonu gastrik kanser igin risk faktortdir. Ayrica
Mucosa-Associated Lymphoid Tissue (MALT) Len-
fomalarinin % 90 oraninda HP ile iligkili oldugu belir-
lenmistir'.

Helicobacter Pylori ve Deri hastaliklari

HP' nin kardiyovaskiiler, hematolojik, karaciger ve ba-
z1 deri hastaliklarinda sistemik inflamatuar mediator-
lerde degisiklik yaparak veya koagiilasyonu degistire-
rek etki ettigi dustintlmektedir®. Deri hastaliklarindan
ozellikle kronik Urtiker, akne rozase ve akiz soguk {irti-
keri, herediter angiondérotik 6dem, psoriasis, alopesi
areata, Behcget hastaligi, rekiran aftéz stomatit, Swe-
et sendromu, dermatitis herpetiformis gibi hastalikla-
rin etyolojisinde rol oynayabilecegi bildirimistir.

Kronik trtiker: Son yillarda yapilan ¢alismalarda
kronik Urtiker ile HP enfeksiyonu arasinda iligki ola-
bilecegi bildiriimektedir. Dolasan immiin kompleks-
ler Urtikeri tetikleyebilir ve HP enfeksiyonu bu gibi
komplekslerin kaynag olabilir’. Kronik urtikerli hasta-
larda HP enfeksiyonunun prevalansi ile iligkili farkli
veriler bulunmaktadir®®. Bu da farkl poptilasyonlar
arasindaki degisiklikleri yansitmaktadir. Yapilan bazi
kontrolsliz ¢alismalarda bakterinin eradikasyonu ile
deri semptomlarinda iyilesme tespit edilirken’, bazi
caligmalarda ise iyilesme gozlenmemistir®. Tebbe ve
arkadaslar yaptiklari bir galismada {ire nefes testi ve
serolojik test ile kronik Urtikerli 25 hastanin 17'sinde
HP enfeksiyonu tespit etmisler ve HP eradikasyon
tedavisi ile 14 hastada remisyon saglamisglardir. An-
cak semptomlarin kaybolmasinin bakterinin eradi-
kasyonuna mi, spontan iyilesmeye mi bagl oldugu-
nu izah edememislerdir®.

HP urtiker patogenezinde dogrudan enfeksiyon aja-
ni olarak veya dolayll olarak imminolojik yollarla etki

gosterebilmektedir. HP-spesifik IgG mevcudiyetinin,
HP ile histamin salinimi indukleyebilecegi diistndl-
mektedir'.

Akiz soguk urtikeri, sik goriilen fiziksel bir trtiker tipi-
dir. Primer (idiopatik) ve sekonder olarak iki tipi var-
dir. Sekonder tipi siklikla enfeksiyon hastaliklari ile
iliskilidir. Kranke ve arkadaslar yaptiklari bir galisma-
da, akiz soguk urtikeri olan 10 hastanin dért tanesin-
de gastroskopi ile gastrik erozyon saptamis ve his-
topatolojik incelemede HP enfeksiyonu bulmus ve
bu hastalara yapilan eradikasyon tedavisi ile bir has-
tanin sikayetlerinde iyilesme tespit etmislerdir. Bu
¢alisma sonucunda akiz soguk urtikerinde HP' nin
en azindan tetikleyici bir faktor olabilecegi belirtil-
mistir'".

Herediter angiondrotik 6dem C1-esteraz inhibitor
eksikligi sonucunda gelismektedir. Yapilan bazi ga-
lismalarda HP enfeksiyonunun akiz C1-esteraz inhi-
bitériini azaltabilecegdi, 6dem ataklarini tetikleyebile-
cegi ve HP eradikasyonu ile ataklarda azalma olabi-
lecegi gosterilmistir'>™.

Psoriasis: Son yillarda diinyada yaygin olarak goz-
lenen bir enfeksiyon ajani olmasi nedeniyle HP' nin
de psoriasisi tetikleyici ajanlardan biri olabilecegin-
den sitphelenilmistir.

Gl ve arkadaslarinin yaptigi bir galismada 18 psori-
asisli hastanin 17’sinde, kontrol grubunun 7’sinde
HP insidans: istatistiksel olarak yliksek bulunmus-
tur'.

Halasz, 33 psoriasisli hastanin 9'unda (% 27) HP'
ye karsi IgG antikorunu tespit etmis, bunlar iginde 3
olguya HP eradikasyonu igin tedavi uygulamis, an-
cak lezyonlarda diizelme gozlememistir'®.

Fabrizi ve arkadaslarinin yaptiklar bir galismada yas-
lari 5-19 arasinda degisen 20 psoriasisli hasta, lre
nefes testi ile HP enfeksiyonun varlii agisindan test
edilmis, bu hastalarin ikisinde testin pozitif ¢iktigi ve
beraberinde gastrointestinal semptomlarin da oldu-
gu belirtilmistir. Deri lezyonu olmayan kontrol gru-
bundaki 29 hastanin besinde pozitif sonug tespit
edilmis olup bu galismada, bu yas grubundaki psori-
asisli hastalar ve HP enfeksiyonu arasinda bir iligki
bulunamamistir'.
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Bir bagka calismada da 84 psoriasisli (81 kontrol)
61 liken planuslu (58 kontrol) toplam 145 hastada
tre nefes testi ile HP varligi arastirimistir. HP, psori-
asisli hastalarda kontrol grubundan ytiksek bulunur-
ken, liken planuslu hastalarla kontrol grubu arasinda
bir fark tespit edilememistir. Bir hafta stireyle yapilan
eradikasyon tedavisinden sonra her iki hasta gru-
bunda lezyonlarda iyilesme gézlenmemistir'.

HP'nin psoriasis etyopatogenezindeki rolunin ay-
dinlatilabilmesi igin biiylik hasta gruplarinda, tedavi
ile karsilagtirmali ve immunolojik verilerle desteklen-
mis ¢alismalara ihtiyag vardr.

Rozasea: Peptik llser ve rozaseanin mevsimsel de-
giskenlik gostermesi ve rozaseanin HP enfeksiyo-
nunda kullanilan metronidazol ve tetrasiklin gibi anti-
biyotiklere cevap vermesi nedeniyle, HP ile rozasea
arasinda iliski olabilecegi dustnilmustir. Yapilan
kontrolsiiz bir calismada rozaseali 31 hastanin
%85'inde HP enfeksiyonu tespit edilmis ve bes has-
tada metronidazol ile tedavi edildikten sonra anti-HP
IgG seviyelerinde azalma bildirilmistir'®. Yine baz
kontrolsiiz galismalarda ve olgu bildirimlerinde roza-
seall hastalarda HP seroprevalansinin arttigi ve/veya
HP enfeksiyonu igin tedavi verildikten sonra rozasea
lezyonlarinda iyilesme oldugu bildirilmistir'®*'. Ancak
kontrolli olarak yapilmis bir ¢galismada, HP enfeksi-
yonu seroprevalansi 45 rozaseall hastanin % 27’sin-
de, kontrol grubunun % 35'inde pozitif bulunmus ve
rozasea ve HP arasinda iliski kurulamamistir®.

Sonug olarak kontrolsiiz ¢calismalarda rozasea ve
HP arasindaki iliski giivenilir degildir. Kontrollii galis-
malarda ise iligki oldugu gosterilememistir.

Alopesi areata: Alopesi areatanin otoimmiin hasta-
liklarla birlikteligi, tiroid, gastrik parietal ve diiz kas
hiicrelerine karsi otoantikorlarin mevcudiyeti, HP an-
tijenlerinin alopesi areata gelisiminde rol oynayabile-
cegini dislindirmustur. Rigopoulos ve arkadaslari
30 alopesi areatall hastada ve 30 saglikli bireyde
HP' ye karsi IgG antikorunu tespit etmeye yonelik
yaptiklar bir galismada iki grup arasinda istatistiksel
yonden bir fark bulamamiglardir®.

Behcet hastaligi: Son calismalar, herpes simpleks

ve streptokok enfeksiyonlarinin etyolojide rol oynaya-
bilecegi lzerine yogunlasmistir. Bu mikroorganizma-
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lar, mikrobiyal 1si sok (HSP) proteinlerinde yaygin an-
tijenik belirleyicidir. HP iki HSP (HSP 10 ve HSP
60) sentez eder. HSP 60 Behget hastaliginda T len-
fositler icin, T hiicre epitopuna spesifik olarak fonksi-
yon goriir. Ayrica hem HP hem de Behget hastalig
gastrointestinal sistemde Ulsere sebep olabilmekte-
dir. Avci ve arkadaslarinin yaptig bir calismada; Beh-
cet tanisi alan hastalar iki gruba boltinmus, birinci
gruptaki 49 hasta HP seroprevalansi yoninden ken-
di yas ve cins grubu ile karsilastinlmistrr. ikinci grupta
HP tespit edilen 20 Behgetli hastaya eradikasyon te-
davisi verilmis ve tedaviden iki ay sonra HP mevcudi-
yeti kontrol edilmistir. Yedi hasta tedaviye uyum sag-
lamadiklar igin izlemden ¢ikarlmis, kalan 13 hasta
Behget hastaliginin manifestasyonlari yoniinden de-
gerlendirilmistir. Bu ¢alismanin sonucunda Behget
hastalarinda kontrol grubu ile karsilastirnldiginda se-
roprevalansta istatiksel olarak bir artis gosterileme-
mis olup eradikasyon uygulanan 13 hastanin oral ve
genital Ulserlerinde ve gesitli klinik manifestasyonla-
rinda gerileme bildirilmistir. Bu galisma sonunda; kro-
nik HP enfeksiyonunun, Behget hastaliginin patoge-
nezinde immiinolojik fenomeni tetikleyen faktdrlerden
biri olabilecegi sonucuna varilmistir®.

Rekiran aftéz stomatit (RAS): Siklikla oral muko-
zay etkileyen etyolojisi bilinmeyen bir hastaliktir. HP
enfeksiyonunun kronik aktif gastrit ve gastrik llser
hastaligi ile iliskili olmasi ve rekiran aftéz stomatitte-
ki oral dlserlerin, gastrik Ulserlerle histopatolojik
benzerligi nedeniyle, HP ile arasinda bir iligki olabile-
cedi dusuntlmektedir. Yapilan bir galismada 28
hastanin tglinde oral llser dokusundan alinan &r-
neklerde PCR ile HP saptanmis, kontrol olarak ali-
nan 20 oral liken planuslu ve 13 normal 6rnekte HP
tespit edilememistir. Bu ¢alismada HP' nin RAS eti-
olojisinde kesin roll tespit edilememis, buna rag-
men hastalarin az bir kisminda HP' nin tespit edil-
mesi nedeniyle de etyolojik roliiniin dislanamayaca-
g1 belirtiimistir®.

Sweet sendromu (akut nétrofilik dermatoz):
Patogenezi halen bilinmemekle birlikte vakalarin %
25’inin enfeksiyonlar, otoimmiinite, agi ve neoplas-
tik durumlarla iliskisi oldugu bildiriimektedir. Bir ol-
guda Sweet sendromu ve HP enfeksiyonu arasin-
da iliski oldugu bildirilmis, bu da HP enfeksiyonu-
nun hipersensitiviteyi tetikleyebilecegi seklinde
aciklanmigtir®®,
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Coliak hastaligi ve dermatitis herpetiformisli hastala-
rin gastrik patolojisinde ve fonksiyonlarindaki degi-
sikliklerden HP enfeksiyonun sorumlu olup olmadigi-
ni tespit etmek amaciyla yapilan bir ¢calismada, ¢éli-
ak hastaligi ve dermatitis herpetiformisli hastalarla,
normal poplilasyon arasinda HP enfeksiyonu agisin-
dan bir artis gosterilememistir®.

Simdiye kadar yapilan galismalarda ve olgu sunum-
larinda HP' nin bir ¢ok deri hastaliginda rol oynaya-
bilecegi gosterilmekle beraber, etyopatogenezdeki
kesin roliiniin tam olarak aydinlatilabilmesi igin bi-
ylik hasta gruplarinda, tedavi ile karsilastirmali ¢alis-
malara ihtiyag duyulmaktadir.
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