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OZET

Amac: Henoch-Schonlein Purpurasi (HSP) olan gocuk hastalarda Helikobakter Pilori (HP) enfeksiyonunun sikliginin
arastinimasi amaglanmistir.

Gerec ve Yontemler: Haziran 2009 - Aralik 2011 tarihleri arasinda HSP tanisi alan 61 hasta ve benzer yaslarda 62
saglikll cocuktan olusan kontrol grubunda ELISA yontemi ile HP IgG ve IgA serolojisi ¢aligildi.

Bulgular: HSP’li 61 hastanin (yas ort: 8.53+3.8 yil, K/E: 32/29) 34’(inde (%55.7) HP IgG, 37’sinde (%60.6) HP IgA tipi
antikor varlidi saptandi. Kontrol grubunda (yas ort: 9.16+3.3 yil, K/E: 30/32) HP IgG antikor pozitifligi %61.3 saptandi.
Hasta ve kontrol gruplar arasinda HP IgG pozitifligi agisindan istatistiksel anlamli bir fark yoktu. Karin agrisi olanlarda HP
IgG pozitifligi %64.5, IgA pozitifligi %71 idi. Mide agrisi (epigastik agn) tarif edenlerde HP IgG pozitifligi %60’dl. HP IgG
pozitifligi ile GIS bulgularinin siddeti arasinda istatistiksel olarak anlamii bir fark saptanmadi.

Sonug: Sonug olarak saglikli cocuklarda bile %60’lara varan HP seropozitivitesinin gérilmesi, toplumumuzda HP ile
erken yasta karsilasmanin iyi bir géstergesidir. Bu enfeksiyonun gastrointestinal yakinmalar disinda da birgok hastaliga
neden olabilecedi dusinuldigunde ¢cok dnemli bir toplum saghd sorunu oldugu aciktir. HSP’li hastalarda HP seropozi-
tivitesi yuksek bulunmakla beraber saglikl cocuklardan farkli bulunmamistir.

Anahtar Sozciikler: Antikorlar, Cocuk, Helikobakter pilori, Henoch-Schénlein purpurasi

ABSTRACT

Objective: We investigated the frequency of Helicobacter Pylori (HP) infection in children with Henoch-Schoénlein
purpura (HSP).

Material and Methods: The study involved 61 patients with HSP and 62 healthy controls of similar age between July
2009 and December 2011. HP IgG and IgA levels were evaluated by the ELISA method in all patients and controls.

Results: The HP IgG and IgA seropositivity rates were 55.7% and 60.6% in HSP patients (mean age 8.53+3.8 years,
F/M: 32/29) and HP IgG seropositivity was 61.3% in normal controls (mean 9.1+3.3 years, F/M: 30/32). There was no
statistical difference between the two groups. The HP IgG seropositivity rate was 64.5% in patients with abdominal pain
and 60% in those with epigastric pain. There was no significant relationship between HP seropositivity and the degree
of abdominal complaints.

Conclusion: HP seropositivity was found in up to 60% percent of healthy control subjects, indicating that HP infection
begins in early childhood. It is an important public health problem as it can cause many other disorders in addition to its
effects on the gastrointestinal system. The HP seropositivity rate was high in HSP patients but not different from healthy
controls.
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GiRiS

Henoch-Schénlein purpurasi (HSP), kicUk damarlar tutan,
cocukluk caginin en sk goérdlen vaskulitidir. Kaguk capli
damarlarda IgA iceren immun kompleksler depolanir. Klasik
olarak non-trombositopenik palpabl purpura, artrit-artralji, karin
agrisi ve bdbrek tutulumuyla karakterizedir (1-3). Etiyolojisi
bilinmemekle beraber, genellikle dncesinde bir Ust solunum
yolu enfeksiyonu tanimlanmis veya bazi enfeksiydz ajanlar ve
parazitler sorumlu tutulmustur (4). Son zamanlarda literatUrde
HSP ile Helikobakter pilori (HP) birlikteligi tzerinde durulmaktadir
(4-6).

Helikobakter pilori, toplumda sik gérulen, gastrit ve peptik Ulse-
re neden olan bir mikroorganizmadir (7,8). Ozellikle gelismekte
olan Ulkelerde enfeksiyon genellikle cocukluk gaginda kazanilir
ve tedavi edilmezse hayat boyu devam eder. llerleyen yaslar-
da mide kanseri, mukoza kokenli lenfoid doku (MALT) lenfoma
gelisiminden de sorumlu tutulmaktadir (7,9). Bunlarin yani sira,
HP’nin vaskdler, otoimmin hastaliklar ve bazi kitan6z lezyon-
larla giden gastrointestinal sistem (GiS) disi tutulumlan da giin-
deme gelmekte ve HSP’nin etiyolojisinde de rol oynayabilecedi
dUsUnulmektedir (5,10,11). Bu konuda literatlrde yapilmis fazla
calisma olmamakla beraber, birka¢ olgu sunumunda, HSP’li
hastalarda HP enfeksiyonun tespit edildigi ve eradikasyonu ile
hastanin kliniginin dizeldigi belirtilmistir (12-14). Tanida sikiikla
biyopsi, kulttr ve hizli Ureaz testi gibi invaziv testler ve Ure nefes
testi, diski antijen testi ve seroloji gibi invaziv olmayan testler
kullanilir. Serolojik testlerin tanisal glct digerlerine gére daha
dUstk olmakla birlikte ucuz ve kolay uygulanabilir oldugundan
genis kitlelerde tarama amaciyla kullanilir (15).

Bu ¢calismada, HSP klinik tablosu (non-trombositopenik palpable
purpura, karin agrsi, artralji-artrit ve/veya bobrek tutulumu)
ile bagvuran c¢ocuk hastalarda HP enfeksiyonunun sikligi ve
seropozitivitenin - klinik éneminin arastinimasi amaglanmigtir.
Helikobakter pilori, toplumda erken yaslarda GiS’e kolonize
olan, karin agnsi ve dispeptik yakinmalara neden olabildigi gibi
asemptomatik de seyredebilen bir mikroorganizma oldugu igin
benzer yas grubunda saglikli ¢ocuklardan olusturulan kontrol
grubu ile de karsilagtinimistir.

HASTALAR ve YONTEM

Ondokuz Mayis Universitesi, Tip Fakiiltesi, Cocuk Sagig ve
Hastaliklan bolimine bagvurup tipik Kklinik bulgular ile HSP
tanisi alan hastalardan HP IgG ve IgA serolojisi calisiimak Uzere
kan ve HP antijeni bakilimasi i¢in de digki 6rnegi alinmigtir. Ayni
strede, poliklinigimize baska nedenlerle basvuran ve karin agrisi
ve dispeptik yakinmalari olmayan, benzer yas grubunda saglikli
cocuklardan da kan érnegi alinarak HP IgG ve IgA serolojisi
calisilip, kontrol grubu olusturulmustur. Hasta ve kontrol
grubunda, son bir ayda antibiyotik ve proton pompa inhibitort
kullanma 6ykusu olanlar ¢alismaya alinmamistir.
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Haziran 2009 - Aralik 2011 tarihleri arasinda belirlenen kriterlere
uygun 61 HSP’li hasta ve 62 kontrol olmak Uzere 123 cocuktan
serum ayrildi ve -80 derecede saklanarak ELISA yontemi ile HP
IgG ve IgA serolojisi calisildl. Digki 6rnegi 22 HSP’li hastadan
alindi ve calisma yapilincaya kadar -20 derecede saklanarak
Premium Platinum HpSA (Meridian Diagnostics, Cincinnati,
Ohio, USA) ELISA Kiti ile ELISA prosedUrine uygun olarak 450
nm’de okunarak degerlendirildi. TUm bu islemler icin ailelere
ayrintil onam formu okutularak onam alindi, ve calisma igin yerel
etik kurul onayi alindi.

Hastalarin yas, cinsiyet, vicut agirliklari, vicut kitle indeksleri
belirlendi, basvuru yakinmalar, son bir ayda gegcirdigi USYE,
kullandigi ilag, ates, eklem agrisi, sisligi, karn agrisi, mide
agrisl, hematemez, melena, hematokezya, idrar renk degisikligi,
gibi yakinmalari sorgulandi. Gastrointestinal sistem tutulumu
acisindan hastalar yakinmalarinin siddetine gére derecelendirildi:
0: yakinmasi yok, 1: hafif, ginllk aktivitesini etkilemeyen karin
agrisi ve/veya gaitada gizli kan pozitifligi, 2: orta derecede karin
agrisi ve/veya gaitada gizli kan pozitifligi, 3: siddetli karin agrisi
ve/veya melena.

Elde edilen veriler SPSS Version 15 © (SPSS Inc, Chicago, IL)
kullanilarak degerlendirildi. Parametreler ortalama + standart
sapma (minimun-maksimum degerler) olarak verildi. Normal
dagiima uyan veriler parametrik, uymayan veriler non-parametrik
testler ile degerlendirildi. Parametrik testlerde independent
sample T test, non-parametrik testlerde Mann-Whitney U testi
kullanildi, p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Belirlenen sure icinde galismaya HSP tanisi alan 61 hasta dahil
edildi. Hastalann 32’si kiz, 29’u erkek, yas ortalamasi 8.5 + 3.8
yildi (Tablo 1). Hastalarin basvuru sirasinda tipik dékintdlerine
ek olarak en sk gorllen yakinmalan % 62,3’Unde eklem
agrisi, % 50.8’inde karin agrisi ve % 42.6’sinda eklem sisligi idi
(Tablo 1l). Hastalarin 12’sinde (%19.7) diskida gizli kan pozitifligi
saptandi, bunlarin hepsinde karin agrisi vardi ancak higbirinde
cerrahi girisim gerektirecek invajinasyon, perforasyon gibi
komplikasyonlar gelismedi. Hastalarin 19’u (% 31.1) hastaneye
yatirlarak (ort 4.5+4.6 gun), geri kalani ayaktan izlendi.

Serolojik olarak HP IgA antikorlan 37 hastada (% 60.6), IgG
34’Unde (% 55.7) saptandi (Tablo 1). Diskida HP antijeni 22
hastada bakildi ve 7’sinde (%31.8) pozitif bulundu (Tablo Il). Bu
hastalarin hepsinde hem IgG hem de IgA antikorlar pozitifti.
Karin agrisi ve epigastrik agr ile diskida HP antigen pozitifligi
arasinda iliski yoktu (p>0,05). Karin agrisi olan hastalarda HP
lgG antikor pozitifligi % 64.5, Hp IgA pozitifligi %71’di. Mide
agrisi (epigastik agn) tarif edenlerde de HP antikor pozitifligi
benzer bulundu (IgG %60, IgA %70). Karin agrisi olan hastalar
ile olmayanlar arasinda ve GIS tutulumunun siddeti ile HP IgG
ve IgA antikor pozitifligi arasinda istatistiksel olarak anlami
bir iliski saptanmadi (siraslyla p= 0.735 ve p= 0.748). Diskida
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Tablo I: Hasta ve kontrol grubunun demografik 6zellikleri ve Helikobakter pilori antikor sonuclari.

Parametre

Hasta (n=61)

Kontrol (n=62)

Yas (ort+SD) yil
Cinsiyet (K/E) (%)
HP sonuglar (%)

8.5+39
32/29 (62.5/47.5)

9.2+34
30/32 (48.4/51.6)

HP 1gG antikor pozitifligi 34 (55.7) 38 (61.3)
HP IgA antikor pozitifligi 37 (60.6) 36 (58.0)
Tablo II: Henoch-Schénlein purpurall hastalarin éykd, fizik inceleme ve laboratuvar bulgulari.
Parametre Sayi (n=61) %
Son bir ayda gegirilmis USYE oykiisii 21 34.4
Hastane yatisi 19 311
Yatis siiresi (ort +SD) giin 4.5+4.6 '
Yakinmalar/FM bulgular
Palpable purpura 61 100
Eklem agrisi 38 62.3
Eklem sisligi/kizarklig 26 42.6
Karin agrisi 31 50.8
Midede agri/'yanma 10 16.4
Kanli digkilama 4 6.6
Kusma 3 4.9
idrarda renk degisikligi 3 4.9
Ates 3 4.9
Laboratuvar
Digkida gizli kan pozitifligi 12 19.7
Diskida HP antijen pozitifligi (n=22) 7 31.8

gizli kan pozitifligi ile HP seropozitifligi arasinda da istatistiksel
anlamliik saptanmadi. Iki hastada rekirrens oldu, birinde HP
pozitifligi (%50) vardi.

Benzer yas grubundan secgilen ve yakinmasi olmayan 62
kontrol grubu ¢ocukta (yas ort: 9.1+3.4 yil, K/E: 30/32) HP
IgG seropozitivitesi 38 (% 61.3), IgA 36 (% 58) olguda saptand..
Kontrol grubunda Hp IgG ve IgA tipi antikorlarin her ikisinin de
birlikte pozitif oldugu 35 (%56.4) ¢cocuk vardi. Hasta ve kontrol
gruplar arasinda HP 1gG ve IgA pozitifligi agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir fark yoktu (sirasiyla p=0.532 ve p=0.529).

TARTISMA

Kronik gastrit, peptik Ulser, gastrik kanser ve MALT lenfoma eti-
yolojisinde rol oynayan ve insanlarda en sik gortlen enfeksiyon
ajani ve en 6nemli karsinojen ajanlardan biri olan HP, &nemili
bir toplum sagligr sorunudur (7-9). Toplumda yaygin olarak bu-
lunan bu bakterinin yasla sikigi artmaktadir (16,17). Ozellikle
gelismekte olan Ulkelerde, kalaballk ve hijyen kosullarinin uygun
olmadigl toplumlarda daha sik ve erken yasta karsilasiimakta-
dir (17). Ulkemizde yapilan calismalarda farkll sikiiklar bildirilse
de genel kanaat batili Ulkelere gdre ytksek oldugu ydntndedir.
IgG tipi antikorlar taranarak saglikl gocuklarda yapilan calig-

malarda %19.6 ile % 58.4 arasinda farkll sonuglar bildirilmistir
(16,18,19). Bizim calismamizda da HP seropozitifligi saglikli co-
cuklarda %61.3 ile oldukga yUksek siklikta bulunmustur.

Bir kliglk damar vaskliti olan ve ¢ocukluk ¢aginda sik goru-
len HSP’nin etiyolojisi kesin olarak bilinmemektedir. Ozellikle
cilt, gastrointestinal sistem ve bdbrek kapillerlerinde IgA iceren
immun komplekslerin depolanmasi ile seyretmektedir (1-4). Ge-
netik yatkinlik gostermekle birlikte genetik 6zellikleri tam olarak
ortaya konulamamigtir. Ailevi Akdeniz atesine (AAA) neden olan,
pyrin kodlayan MEFV gen mutasyonlarinda otoinflamatuvar
alevlenmeler ve HSP dahil baz vaskdlitik olaylarin sik géraldtgu
bilinmektedir (4). Bu sUregleri tetikleyen en dnemli etmenlerin de
basta A grubu beta hemoalitik streptokok olmak tzere, HP dahil
bircok bakteri, virlis ve protozoa oldugu bilinmektedir (4). Ozal-
tin ve ark. (20) tarafindan AAA olan hastalarda HP enfeksiyonu
yuksek siklikta saptanmis ve HP’nin eradikasyonuyla akut faz
OlgUtlerinin dUstUgu gdsterilmistir, bu da ataklar tetikleyen bir
ajan olarak HP’nin 6nemli rol oynayabilecegini distndirmustar.
Bu baglamda HP’nin HSP’nin etiyolojisinde de tetikleyici ajan
olarak rol oynayabilecedi ve/veya ataklarin gelismesinden so-
rumlu olabilecedi distintlebilir. ilk kez 1995 yilinda Reinauer ve
ark. (12) yayinladigi bir olgu sunumu ile bu konuya dikkat ce-
kilmis ve daha sonra da olgu sunumlarn seklinde baska vakalar
yayinlanmistir (13,14). Son yillarda yapilan bir calismada, HSP
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nefriti ile HP arasindaki iliski immunohistokimyasal yéntemler-
le gdsterilmis, immun aracilikli diger hastaliklarda oldugu gibi
HSP’de de, bir kronik enfeksiyon ajani olan HP’nin nefrit ge-
lismesinde ve/veya ilerlemesinde roll olabilecedi vurgulanmigtir
(21). Dore ve ark. (22) yaptiklar bir caismada, HP enfeksiyonu
olan hastalarin olmayanlara gore daha yuUksek serum IgA, dola-
san immun kompleks, otoantikorlar ve kriyoglobulin dizeylerine
sahip olduklarini géstermigler ve HP tedavisi ile de bu dizeylerin
dUsmesini, bakterinin roltinu destekledigi seklinde yorumlamis-
lardir. Bu durumda HP kompleman sistemini tetikleyerek immun
kompleks olusumuna, sonucta da HSP vaskdlitinin gelismesine
neden olarak gosterilebilir. Xiong ve ark. (23) 2012 yilinda yapti-
gl bir meta-analizde, HSP’li hastalarda HP enfeksiyonu, kontrol
grubuna gére yiksek bulunmus, ézellikle GIS bulgulan ile iligkili
oldugu vurgulanmigtir. Ayrica HP eradikasyon tedavisi ile relaps-
larin azaldigina da dikkat ¢ekilmistir (22).

CGalismamizda, HSP’li hastalarda %55.7 olan HP seropozitivitesi
kontrol grubundan farkll bulunmamis ve HP varlidi ile karin
agrsi, GIS kanama veya digkida gizli kan pozitifigi gibi GIS
bulgular arasinda iligki saptanmamistir. Ancak c¢alismamizin
kisitligl, hasta sayisinin fazla olmamasi ve HP varligina serolojik
testlerle karar veriimesidir ki biyopsi gibi invaziv ya da Ure
nefes testi gibi daha pahall ve ¢ocuklarda uygulamasi goreceli
olarak zor olan testlere gére tani glicti daha azdrr. Ulkemizde
yapllan diger calismalarla benzer sekilde, calismamizda da
saglikl cocuklarda bile %60’lara varan HP seropozitivitesinin
gortlmesi, toplumumuzda HP ile erken yasta karsilasildiginin iyi
bir géstergesidir. Enfeksiyonun, yillarca sessiz kalabilecegdi gibi,
gastrointestinal yakinmalar disinda da birgok hastaliga neden
olabilecegi dustnulduginde c¢ok 6nemli bir toplum saghg
sorunu oldugu agiktir.

Sonug olarak HSP’li hastalarda HP seropozitivitesi yiksek bu-
lunmakla beraber saglikll cocuklardan farkli olmadigr gérdlmus-
tdr. Toplumumuzda oldukga yuksek dizeylerde ve erken yaglar-
da saptanan bu enfeksiyon, diger immun aracilikli hastaliklarda
da oldugu gibi HSP’nin de etiyolojisinde akla gelmekle birlikte,
calismamiz bunu destekler nitelikte bulunmamistir, bu konuda
¢ocuk yas grubunda yapllacak daha genis kapsamli ¢alismalara
ihtiyag vardir.
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