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Helikobakter pilori eradikasyonu-serum B12 ve folik asit
düzeyinde artışa neden oluyor mu?
Helicobacter pylori eradication-does it increase serum B12 and folic acid levels?
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G‹R‹fi VE AMAÇ
Vitamin B12 yetmezliği 60 yaşın üzerinde yaklaşık
%10-15 sıklıkta görülür. Vitamin B12 yetmezliği-
nin en önemli sebebi, pernisiyöz anemi ve gıda
kobalamin malabsorbsiyonudur (1). Pernisiyöz
anemi ve gıda-kobalamin malabsorbsiyonunun
prevalansı, yaşla artmakta ve her ikiside genellik-
le kronik gastrit ile birliktedir, ayrıca her ikisinde
de Hp’nin rolü olduğu ileri sürülmektedir. Kobala-
minin en önemli kaynağı hayvansal proteinler-
dir. Yetişkin günlük kobalamin gereksinimi yak-

laşık 1 mikrogramdır (1, 2). Kobalamin yiyecekle-
rimizdeki enzimlere bağlıdır. Hayvansal besinler-
deki, metilkobalamin, adenosilkobalamin, gast-
rik proteazlar ve özelliklede pepsin ve mide asidi-
nin etkisi ile parçalanarak R-proteinlerine bağla-
nır. Duedonumda alkalen pH da pankreatik pro-
teazlar ile serbest hale gelir ve intrensek faktör ile
birleşir. İntrensek faktör-kobalamin kompleksi
ileumdaki reseptörlere bağlanarak endostoz yolu
ile absorbe olur (3, 4).

Giriş ve amaç: Vitamin B12 (kobalamin) yetmezliğinin en genel sebebi

besin-kobalamin malabsorbsiyonudur. Vitamin B12 yetmezliği 60 yaş›n-

dan ileri popülasyonda %10-15 oran›nda görülmektedir. Helikobakter
pilori (Hp)  atrofik gastrite neden olan kronik süperfisial gastritin en

önemli nedenidir. Hp ile besin-kobalamin malabsorbsiyonu aras›nda ne-

densel ilişki olduğu ileri sürülmektedir. Bu çal›şmada Hp eradikasyonu-

nun serum B12 ve  folik asit düzeyinde art›şa neden olup olmad›ğ›n› de-

ğerlendirmeyi amaçlad›k. Gereç ve yöntem: Çal›şmaya, Hp pozitif, dis-

peptik şikayeti olan 44 hasta al›nd›. İki hafta süreyle Helikobakter pilori

eradikasyon tedavisi uyguland›. Hp eradikasyonu sağlanan 32 hasta ile,

Hp eradikasyonu sağlanamayan 12 hastada (kontrol grubu) serum B12 ve

folik asit düzeyleri saptand›. Bulgular: Hp eradikasyonu sağlanan 32

hastada tedavi öncesi serum B12 düzeyi 315.84±164.13 iken tedavi son-

ras› 332.96±147.96, folik asit düzeyi ise tedavi öncesi 8.72±4.13 tedavi

sonras› ise 9.22±4.15 bulundu. Aradaki fark anlams›zd›, s›ras›yla

(p=0.66, p=0.69). Hp eradikasyonu sağlanamayan 12 hastada ise tedavi

öncesi serum B12 düzeyi 301.69±74.78 ve folik asit düzeyi 7.91±2.74

iken tedavi sonras› serum B12 düzeyi 246.69±100.35 ve folik asit düze-

yide 6.85±2.40 bulundu. Aradaki fark anlams›zd›, s›ras›yla

(p=0.12,p=0.27). Sonuç: Hp eradikasyonu, tek baş›na serum B12 ve fo-

lik asit düzeyi üzerine etkisizdir. 

Anahtar sözcükler: Helikobakter pilori, serum B12 düzeyi, folik asit

düzeyi

Background and aims: The most common causes of cobalamin

(Vitamin B12) deficiency is food-cobalamin malabsorption. Vitamin B12

deficiency is estimated to affect 10% to 15% of people older than 60

years. Helicobacter pylori is a major cause of chronic superficial gastri-

tis leading to atrophy of gastric glands. It is suggested that there may be

a causal relationship between Helicobacter pylori and food-cobalamin

malabsorption. The aim of this study was to evaluate whether

Helicobacter pylori eradication increases serum B12 and folic acid con-

centration. Material and methods: Forty-four patients with

Helicobacter pylori positivity and dyspeptic complaints were included in

this study. Helicobacter pylori eradication was applied for 2 weeks.

Serum B12 and folic acid  levels of 32 patients with successful

Helicobacter pylori eradication and of 12 patients (control group) with-

out Helicobacter pylori eradication were measured. Results: Serum B12

and folic acid  levels of 32 patients with eradication were 315.84±164.3,

8.72±4.13 before treatment and 332.96±147.96, 9.22 ±4.15 after treat-

ment, respectively; the difference was not significant (p=0.66, p=0.69

respectively). Serum B12 and folic acid  levels of 12 patients without

eradication were 301.69±74.78, 7.91±2.74 before treatment and

246.69±100.35, 6.85±2.40 after treatment, respectively; the difference

was  not significant (p=0.12,p=0.27 respectively). Conclusions:
Helicobacter pylori eradication itself has no effect on serum B12 and

folic acid levels. 
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Tedaviden sonra Hp’si negatifleşen 32 hasta, Hp’si
pozitif kalan 12 hasta (kontrol grubu) ile karşılaş-
tırıldı. Böbrek ve karaciğer yetmezliği olanlar, ge-
beler, daha önce Hp eradikasyon tedavisi alanlar-
la, serum B12 ve folat düzeyini etkileyen ilaç alan-
lar çalışma dışı bırakıldı. İstatiksel analiz; gruplar
arası karşılaştırılmalarda student-t testi, uygulan-
dı. p<0.05 istatistiki olarak anlamlı kabul edildi. 

BULGULAR
Hastaların genel özellikleri ve patoloji sonuçları
Tablo 1’de gösterildi. Hp eradikasyonu sağlanan
32 hastanın (14 erkek, 18 kadın yaş ortalaması
40.09±10.2), tedavi öncesi serum B12 düzeyi
315.84±164.13, folik asit düzeyi 8.72±4.13 iken
tedavi sonrası serum B12 düzeyi 332.96±147.96,
folik asit düzeyi 9.22±4.15 bulundu. Tedavi sonra-
sı değerleri tedavi öncesine göre yüksek olmasına

Pernisiyöz anemiye beyaz ırkta 60 yaşın üstünde
%3 sıklığında rastlanır (1, 5). Besin kobalamin
malabsorbsiyonunda, besindeki proteine bağlı
kobalaminin absorbsiyonunda kusur vardır, gö-
rülme sıklığı yaşla artar, yaşlılarda bu sıklık
%43’lere kadar çıkabilir (6). Hp enfeksiyonu B ti-
pi (antrum) kronik aktif gastrite neden olur ve za-
manla korpusta enfeksiyona eşlik eder. Hp’ye
bağlı kronik B tipi gastritte besin-kobalamin ma-
labsorbsiyonunun görülebileceği ileri sürülmekte-
dir (7).

Çalışmamızda, Hp enfeksiyonu ile plazma vita-
min B12 ve folik asit (folat) seviyeleri arasındaki
ilişkiyi araştırmayı amaçladık. 

GEREÇ VE YÖNTEM
Bu çalışma Kasım 2001 ve Mayıs 2002 tarihleri
arasında Selçuk Üniversitesi Meram Tıp Fakülte-
sinde yapıldı. Dispeptik şikayeti olan ve Pentax
FG 29V marka endoskopla, gastroduedonoskopi
yapılan hastalardan, Hp pozitif olan 44 hasta (19
kadın, 25 erkek, ortalama yaş 39.2±11.6) çalış-
maya dahil edildi. Antrumdan, korpustan ve in-
sisura angularisten 2’şer adet olmak üzere, jum-
bo biopsi forsepsi ile toplam 6 adet biopsi örneği
alındı. Hp için, hızlı üreaz testi (CLO testi) uygu-
landı. Biopsi örnekleri histopatolojik tanı için pa-
toloji bölümüne gönderildi ve Sydney klasifikas-
yonuna göre değerlendirildi (8). Serum B12 ve fo-
lat düzeylerini saptamak için serum örnekleri sa-
bah aç karnına alındı ve radyoimmunassay yön-
temiyle çalışıldı. Hp eradikasyonu için, Omeprol
kapsül 2x1 (40 mgr), klaritromisin (1gr/gün) ve
amoksisilin 2 gr/gün hastalara 14 gün süreyle ve-
rildi. Tedavi bitiminden 2 ay sonra hastaların en-
doskopileri tekrar edildi ve antrum, korpus ve in-
susura angularisten toplam 3 adet biyopsi örneği
alınarak CLO testi uygulandı ve serum B12 ve fo-
lat düzeyini saptamak için sabah aç karnına se-
rum örnekleri alındı.

rağmen aradaki fark istatistiki olarak anlamsız-
dı, (sırasıyla, p=0.66, p=0.69). (Şekil 1) (Tablo 2).
Hp eradikasyonu sağlanamayan 12 hastanın (5
erkek, 7 kadın, ortalama yaş 38.42±9.6) tedavi
öncesi serum B12 düzeyi 301.69±74.78, folik asit
düzeyi 7.91±2.74 iken tedavi sonrası serum B12

düzeyi 246.69±100.35, folik asit düzeyi 6.85±2.40
değerleri ile tedavi öncesine göre düşük olmasına
rağmen aradaki fark anlamsızdı, (sırasıyla,
p=0.12, p=0.27) (Şekil 2) (Tablo 2). Diğer hemato-
lojik parametrelerde Tablo 2’de gösterildi.

Helikobakter pilori Helikobakter pilori
Eradike Edilenler Eradike Edilmeyenler
(n=32) (n=12)

Yaş (y›l) 40.09±10.2 38.42±9.6

Erkek/kad›n 14/18 5/7

Atrofik gastrit 4 2

İntestinal metaplazi 3 1

Tablo 1. Hastalar›n özellikleri

Helikobakter pilori Helikobakter Pilori 
Eradike Edilenler Eradike Edilemeyenler Px
(n=32) Px (n=12)
Tedavi öncesi Tedavi sonras› Tedavi öncesi Tedavi sonras›

Hb 14.29±1.99 14.07±1.3 0.67 14.01±1.49 13.76±1.33 0.66

Hct 41.83±4.82 41.68±4.81 0.90 40.24±3.75 40.25±3.00 0.99

Mcv 86.49±7.40 85.88±7.69 0.75 87.09±5.91 105.93±70.2 0.34

PLt 276.58±62.01 290.43±63.9 0.38 296.46±67.8 266.64±80.4 0.32

Serum B12 315.84±164.13 332.96±147.96 0.66 301.69±74.78 246.69±100.35 0.12

Serum Folat 8.72±4.13 9.22±4.15 0.69 7.91±2.74 6.85±2.40 0.27

Hb:12.1-17.2 g/dL, Hct:36.1-50.3 %, Mcv:82.2-99 f2, PH:150-400µL, serum B12:220-960 pg/ml Folik asit(folat):3-17 ng/ml

Tablo 2. Hastalar›n Hematolojik Parametreleri
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TARTIfiMA
Hp enfeksiyonu dünyada çok yaygındır. Gelişmiş
ülkelerde %20-40 iken, gelişmemiş ülkelerde
%80-90 oranında görülür (9-11). Ülkemizde yapı-
lan çalışmalarda Hp prevalansı 1990’lı yıllarda
%78.5-81 iken 2000’li yıllarda %66.3 bulunmuş-
tur (12, 13). İnfekte bireylerin büyük bir kısmı
asemptomatiktir. Gastrit, peptik ülser, lenfoma,
mide kanseri nedeni olabilirler (14, 15). Yine mi-
de glandlarında atrofiye neden olan kronik sü-
perfisiyal gastrite neden olurlar. Hp ile enfekte bi-
reylerde yıllık atrofik gastrit gelişme insidansı %1-
3 arasındadır (16). Atrofik gastritte asit sekresyo-
nunda azalma ile birlikte, mide pariyetal hücrele-
ri ve intrensek faktöre karşı antikor gelişmektedir.
Hp ve pariyetal hücreler arasında immün reaksi-
yon vardır. Bu reaksiyon sonucu mukozal atrofi
gelişir. Yine bir görüşe göre, Hp enfeksiyonu mide
otoantijenlerine karşı antikor gelişimini sitimüle
eder ve sonunda atrofik tutulum olur. Gastrik at-
rofi ilerledikçe, Hp kolonizasyonu azalmaktadır,
çünkü intestinal metaplazi Hp için uygun bir or-
tam değildir (17-19). Hp ile intestinal metaplazi
arasında ters korelasyon gösterilmiştir (6). Hp di-
ğer bakterilerde olduğu gibi, sellüler antijenlerle

kross reaksiyona girerek, sellüler ve humoral im-
mün cevabı indükler. Hp’ye karşı oluşan antikor-
lar, Hp’nin antijenik birimlerine benzer normal
mukozal yapılar ile reaksiyona girer. Pernisiyöz
anemide en sık ortak antijen, H+/K+ adenozin tri-
tostat proteinine karşı antikor oluşumudur (20).
Hp’ye karşı gelişen mukozal hücresel immün ya-
nıt ile makrofajlar ve T lenfositler aktive olur, so-
nuçta aşırı inflamatuvar sitokin oluşumu ile dest-
rüktif pangastrite neden olurlar (21). Mide muko-
zasındaki sürekli inflamatuvar değişiklikler, mide
glandlarında kayba neden olmaktadır fakat bu
çok yavaş gelişen bir süreçtir. Hp pozitif olanlarda
yıllık atrofik gastrit gelişme insidansı %1.8 iken,
Hp negatiflerde bu oran %0.3 bulunmuştur (22).
Atrofik gastritin Hp ile enfekte bireylerin %28-
30’unda geliştiği gösterilmiştir (23-25). 65 yaşın
üzerinde, Hp pozitif bireylerin %50’sinde multifo-
kal atrofik gastrit ve intestinal metaplazi varlığı
gösterilmişken (26, 27) çalışmamızda 42 hasta-
nın 6’sında atrofik gastrit ve 4’ünde intestinal
metaplazi saptadık. Bu durum bizim hastalarımı-
zın yaş ortalamasının daha genç olması ile izah
edilebilir. Fong ve arkadaşları pernisiyöz anemili
hastaların %18’inde Hp pozitifliği tesbit ettiler ve
aklorhidrinin, Hp kolonizasyonuna engel olduğu-
nu gösterdiler (28). Pernisiyöz anemililerde, Hp
pozitifliğinin her yıl serolojik olarak %6 sıklığın-
da negatifleştiği gösterilmiştir. Hp’ye bağlı olarak
gelişen kronik atrofik gastritte, pariyetal hücre
kaybına bağlı olarak asit sekresyonunda azalma
sonucu besin-kobalamin malabsorbsiyonu oluş-
maktadır (29). 

Besin-kobalamin malabsorbsiyonunun yaşla iliş-
kili atrofik gastrit nedeniyle geliştiği bilinmekte-
dir, kronik Hp enfeksiyonunda mide mukozasın-
da askorbik asit sekresyonu azalmakta ve mide
pH’sı artmaktadır, buna bağlı olarak gıdalardan
folik asit absorbsiyonu azalmaktadır (30). Yine
aynı şekilde atrofik gastrit nedeniyle gelişen
hipoklorhidri, aklorhidri, pepsin yetersizliği be-
sindeki proteine bağlı B12’yi dijesyona uğratama-
makta ve sonuçta B12 yetmezliği ortaya çıkmakta-
dır (29, 31). 

Erdil A ve arkadaşlarının çalışmasında (32) oldu-
ğu gibi bizim çalışmamızda da Hp eradikasyonu
ile serum B12 ve folat düzeyindeki artış anlamlı
değildi. Gülşen M ve arkadaşları ise Hp eradikas-
yonundan sonra serum B12 ve folat düzeyindeki
artışı anlamlı buldular (33). Kaptan ve arkadaş-
ları, serum B12 düzeyi düşük 77 hastada, gastrik
biopsi ile Hp saptadılar, hastaların % 40’ında Hp

V
it

am
in

 B
1
2

(p
g
/m

l)

600

400

200

0
Tedavi öncesi Tedavi sonras›

P= 0.66

332315
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