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GASTRO-INTESTINAL YAKINMASI OLAN HASTALARDA GRAM BOYAMA, UREAZ VE
KULTUR TESTLERI iLE HELICOBACTER PYLORI VARLIGININ BELIRLENMESi

DETECTION OF HELICOBACTER PYLORI IN PATIENTS WITH GASTROINTESTINAL
COMPLAINTS BY GRAM STAIN, UREASE TEST AND CULTURE
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OZET

Bu calismada; gastro-intestinal yakinmalarla basvuran 200 olgunun (98 kadin, 102 erkek) antral biyopsi 6rneklerinde
Gram boyama, lreaz ve Klltir ydntemleri ile Helicobacter pylori pozitifliginin belilenmesi ve endoskopik bulgulare
g6re H. pylori saptama oranlarinin karsilastirilmasi amaglandi. Gram boyama ile %49, lireaz ile %35, Kliltdr ile %39.5
H. pylori pozitifligi saptandi. Yéntemlerin duyarliik ve ézgdllikleri, sirasiyla; Gram boyama igin %98.7 ve %83.4,
lireaz testi icin %77.2 ve %92, kiltdr icin %87.1 ve %99 olarak bulundu. Endoskopik bulgularina gére en fazla
duodenal lilserli hastalarda (%72.7) H. pylori varligi saptandi. Normal bulgular gézlenen hastalarda bu oran %33.&
olarak bulundu. Sonug olarak lireaz testi ve kdiltirin uygulanmasindaki gesitli glicliiklerden dolayr Gram boyamanir.
en uygun hizli tani metodu olarak kullanilabilecegi s6ylenebilir.

SUMMARY

In this study, detection of Helicobacter pylori by Gram staining, urease test and culture in antral biopsies of 20C
subjects (98 females and 102 males) with gastrointestinal symptoms and determination of the rate of H. pylor
presence according to endoscopic findings were aimed. Helicobacter pylori was determined in 49% by Gram staining,
35% by urease test and 39.5% by culture. The sensitivities and specificities of Gram staining, urease test and culture
method were found as follows, respectively: 98.7% and 83.4%, 77.2% and 92%, 87.1% and 99%. According to the
endoscopic findings, the presence of H. pyloriwas the highest (72.7%) in patients with duodenal ulcer. This ratio was
found as 33.3% in patients with normal endoscopic findings. In conclusion; based on the various difficulties of using
urease test and culture, Gram stain was found to be the best suited rapid method if used by the well-experienced.

GIRIS ve insanlar genellikle bu mikro-organizma ile hayatin ilk
Helicobacter pylori infeksiyonu diinyada en sik rastlanan 10 yilinda kargilagmaktadirlar (2). Bu bakteri; Gram-
gastro-intestinal bakteri hastaligidir (1). Gelismekte olan  negatif, mikro-aerofilik, Greaz lreten bir mikro-organizma

Ulkelerde populasyonun %70-90"1 H. pylori ile infektedir  olup gastrik mukozada kolonize olabilme ve burada uzun
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sure kalabilme yetenegindedir (3). Helicobacter pylori gastrik
epitel hicre ylzeyi ve Uzerini 6rten mukus tabakasi
arasinda yerlesir (4). insanlarda kronik yiizeyel gastrit,
kronik aktif gastrit, duedonal llserasyon, kronik gastrit
sonrasl gelisen adenokarsinoma, gastrik non-Hodgkin
lenfoma ve gastrik mukozal lenfoit doku lenfomasi geli-
simine neden oldugu kanitlanan bir bakteridir (5).

ilk olarak 1982 yilinda H. pylorinin tanimlanmasindan
sonra bakteriyi saptamak icin bircok yéntem gelistirilmis-
tir. Bu yontemler invazif (Ureaz, kultir, histoloji ve poli-
meraz zincir reaksiyonu igin biyopsi alimina yénelik endos-
kopi gerektiren) veya noninvazifdir (H. pyloriye karsi
gelisen antikorlari test etmeye dayali veya ure soluk
testi) (6). Henliz altin standart bir testin olmayisindan
dolay! H. pyloriinfeksiyonlarinin tanisinda ve eradikas-
yon tedavisinin izlenmesinde biyopsiye dayali testler
hala referans yéntem olarak kullaniimaktadir (7). Klinik
calismalar ve hastalarin klinik takibinde yiksek duyarlilik
ve 6zgllliginden dolay! endoskopi ile alinan érneklere
uygulanan testlerden en az ikisinin birarada kullaniimasi
Onerilmektedir (8).

Bu calismada gastro-intestinal yakinmalarla hastaneye
basvuran hastalarin yapilan endoskopileri sonucu elde
edilen biyopsi 6rneklerinde H. pylori pozitifliginin belirlen-
mesi, kadin-erkek dagihminin saptanmasi, Gram boyama,
ureaz testi ve kiltlir sonuglarinin kargilastiriimasi ve
endoskopik bulgularin degerlendiriimesi amaglanmstir.

GEREC VE YONTEM

Bu calismaya Gastroenteroloji Poliklinigi'ne Subat 2002-
Agustos 2002 tarihleri arasinda gastro-intestinal sistemle
ilgili yakinmalarla basvuran ve yapilan muayeneleri sonu-
cu endoskopi indikasyonu konan 200 olgu alindi. Uzman
bir gastroenterolog tarafindan Pentax EG-2940 video
endoskop kullanilarak yapilan Ust gastro-intestinal endos-
kopi ile antral bélgeden bes biyopsi érnegi alindi.

Alinan biyopsi 6rnekleri steril serum fizyolojik icerisinde
gonderildi. Biyopsi 6rneklerinden biri en ge¢ alti saat
icerisinde %5-7 insan kani, 10 mg/l vankomisin, 5 mg/I
trimetoprim ve 1 mg/I amfoterisin B igeren Brucella agar
(Merck) besiyerine ekildi. Kilttrler mikro-aerofilik ortamda
37° C'de 72-96 saat inkiibe edildi. Sire sonunda 1 mm
capindaki seffaf kolonilerden Gram boyama, hizli reaz,
oksidaz ve katalaz testleri yapildi. Gram-negatif, spiral
morfolojiye sahip, hizli Ureaz aktivitesi gdsteren, oksidaz
ve katalaz pozitif olan bakteriler H. pylori olarak belirlen-
di. ikinci biyopsi érneginden iki tane preparat hazirlandi.
Gram boyama yodntemi ile boyanarak immersiyon mikros-
kobu ile incelendi ve Gram-negatif, kokoit, spiral veya
marti kanadi gérinimu olusturan ¢omaklarin gérilmesi
ile H. pylori pozitif olarak kabul edildi. Ugiincii biyopsi
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Ornegi ise (reaz testi icin son konsantrasyonu %2
olacak sekilde Ure iceren kati besiyeri [Christensen urea
agar base (Merck)] icine batirildi ve 30 dakika igerisinde
pembe renk olusmasi ile Ureaz pozitif olarak degerlen-
dirildi. Diger iki biyopsi 6rnegi histopatolojik inceleme igin
patoloji laboratuvarina génderildi.

Gram boyama ve doku Ureazi igin kultir pozitifligi, kaltir
icin diger iki testin beraber pozitifligi gecerli test alinarak
testlerin duyarlilk ve 6zgullikleri "receiver operating
characteristic (ROC)" tablosundan yararlanilarak hesap-
landi (9).

BULGULAR

Gram boyama, reaz ve kultlir yéntemlerinden en az birin-
de pozitiflik saptandiginda H. pylori pozitif olarak deger-
lendirildi. Ikiyliz olgunun 99'unda (%49.5) H. pylorisap-
tandu.

Calismaya alinan 200 olgunun cinsiyet dagilimi ve cinsi-
yetin H. pylorivarligi ile iliskisi Tablo 1’de gérilmektedir.

Tablo 1. Olgularin cinsiyet ve H. pylori varhgina gére dagihmi

Kadin Erkek
Olgu sayisi % Olgu sayisi %
H. pylori (+) 42 42.9 57 55.9
H. pylori (-) 56 571 45 441
Toplam 98 100 102 100

X2= 3.39, p=0.066

Gastrik biyopsi 6rneklerinden yapilan Gram boyama,
Ureaz ve kultlr yéntemleri karsilastirildi. Tim olgularin
%49’unda Gram boyama, %35’inde lreaz ve %39.5'inde
kaltur ile H. pylori varligi saptandi. Helicobacter pylori
saptanan 99 olgunun 6%’inde her (¢ testte ayni anda
pozitiflik elde edildi.

Kuiltir pozitifligi gegerli test olarak alindiginda; Gram
boyama ve lreaz testlerinin, Gram boyama ve (reaz test-
lerinin beraber pozitifligi gecerli test alindiginda kaltar
testinin duyarhhk ve dzglllikleri belirlendi (Tablo 2).

Tablo 2. Gram boyama, lreaz ve kiltir ydntemlerinin
karsilastiriimasi

H. pylori (+) H. pylori(-) Duyarliik Ozgilliik

Sayi Sayi % %
Gram boyama 98 102 98.7 834
Ureaz testi 70 130 77.2 92
Kdaltdr 79 121 87.1 99

Yapilan endoskopi sonucu elde edilen verilere gére H.
pylori pozitifligi karsilastirildi (Tablo 3). ikiyiiz olgunun
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111’inde (%55.5) gastrit ve/veya duodenit, dokuzunda
(%4.5) gastrik Ulser, 22’sinde (%11) duedonum Ulseri,
43’lUnde (%21.5) 6zofajit, altisinda (%3) gastrik kanser
ve dokuzunda (%4.5) normal endoskopik bulgular sap-
tandi. Bu bulgular histopatolojik bulgularla karsilastirila-
rak dogrulandi.

Tablo 3. Endoskopik bulgularin H. pylorivarligi yéniinden
degerlendiriimesi

H. pylori
Endoskopik bulgular Pozitif %  Negatif % Toplam
Duodenum dlseri 16 72.7 6 27.3 22
Kanser 4 66.7 2 33.3 6
Gastrit ve/veya duodenit 56 50.4 55 496 111
Gastrik ulser 4 44.4 5 55.6 9
Ozofaijit 16 37.2 27 628 43
Normal 3 33.3 6 66.7 9
Toplam 99 101 200

TARTISMA

Bu calismada; gastro-intestinal yakinmalari sonucu gastrik
biyopsi alinan 200 olgunun %49.5’inde H. pylori sap-
tanmistir. Kadin ve erkek olgulardaki H. pylori pozitifligi
degerlendirildiginde, aralarinda istatistiksel olarak anlamh
bir fark bulunamamistir. Aladag ve ark. (10)'nin yaptiklar bir
calismada, olgularin %66’sinda H. pylori pozitifligi saptan-
mistir. Ayni calismada kadin ve erkek olgular arasinda
H. pylori pozitifligi agisindan anlamli bir fark bulunama-
mistir. Monteiro ve ark. (6) yaptiklari ¢alismada, bu ¢alis-
manin sonuglarina benzer sekilde, olgularin %45.5'inde
H. pylori pozitifligi géstermislerdir. Késeahmet ve ark.
(11) ise H. pylori varigini %71.2 olarak saptamiglar,
cinsiyetler arasinda H. pylori pozitifligi agisindan istatiksel
olarak anlamli bir fark bulamamislardir.

Galismada Gram boyama, Ureaz ve kultir ile sirasiyla %49,
%35 ve %39.5 oranlarinda H. pylorisaptanmistir. Gram
boyama y6ntemi diger yéntemlere gére daha basaril
bulunmustur. Aydin ve ark. (12) Gram boyama ile %76.92,
kiltur ile %53.80 oraninda pozitiflik bulmuslardir. Laheij
ve ark. (7) 869 biyopsi 6rneginden 325'inde (%37.4) mikros-
kobi, 347’sinde (%39.9) Ureaz testi ve 337’sinde (%38.7)
kultar ile H. pylori saptamisglardir. Farkli ydéntemlerle farkli
pozitiflik oranlarinin gérilmesi, H. pylorinin yama tarzin-
da lezyonlar olusturmasi ve hastalardan farkli bélgeler-
den alinan her ¢ biyopsi 6rneg@inden (¢ testin ayni anda
yapilmamasindan kaynaklaniyor olabilir.

Yapilan cgesitli calismalarda kiltir pozitifliginin 6zgalligi
ve duyarliigi %100’lere varan oranlarda bildirilmistir. Ayni
calismalarda histolojik yéntemlerin duyarliligi ve 6zgullu-
du %90-100, Ureaz testininduyarllik ve 6zgulligd %80-90
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olarak bulunmustur (6, 8, 13). Buna gére, bu ¢alismada
H. pylori tanisinda en guvenilir yéntem olarak kabul edi-
len kiltur pozitifligi gecerli test olarak alindiginda, Gram
boyamanin duyarlihgi %98.7 ve 6zgllligl %83.4, lreaz
testinin duyarliigi %77.2 ve 6zgulligl %92 olarak saptan-
mistir. Aydin ve ark. (14) Gram boyamanin duyarliligini
%73.6 ve 6zgulliginl %42.8 olarak bulmuslardir. Gram
boyama 6zellikle yogun kolonize érneklerde kisa siirede
tani koydurucu kolay ve ucuz bir yéntemdir. Bu konuda
deneyimli kisiler tarafindan inceleme yapilmasi bu testin
guvenilirliligini artirmaktadir (15).

Helicobacter pylorinin Ureaz aktivitesinin belirlenmesinde
cesitli ticari test kitleri kullanilabilmektedir. Bu testlerir
duyarliigi %88-93, 6zgulligu %99-100 olarak bildirilmis-
tir (16). Bu calismada, ticari kitlerden ucuz olmasi ve kolay
hazirlanabilmesi nedeniyle Christensen urea agar kulla-
nilmigtir. Buke ve ark. (17)'nin yaptiklar ¢alismada; Stuart'in
%10’luk Ure sivi besiyeri kullaniimig, duyarliligr %90 ve
6zgulligu %96 olarak bulunmustur. Baska bir ¢alismada
(10); %20 dextroz ve %0.5’lik agar iceren Ureli besiyeri-
ne homojenize edilerek hazirlanan biyopsi 6rnekleri eki-
lerek yapilan Ureaz testinde duyarlilik %80.3 ve 6zgullik
%85.2 olarak saptanmistir.

Helicobacter pylorinin Uretilebilmesi i¢in 6zel atmosferil
kosullara ve zengin besiyerlerine ihtiya¢ duyulmaktadir.
Bakterinin cesitli faktérlerden kolaylikla etkilenebilmesi
nedeni ile laboratuvara tasinma ve ekim yapilincaya
kadar sure igerisinde canlihgini yitirmesi de séz konusu
olabilir (18). Bu calismada, Ureaz testi ve mikroskobinin
birlikte pozitifligi baz alindiginda, kdltirin duyarliligi %87.1
ve 6zgulligu %99 olarak bulunmustur. Aladag ve ark.
(10) kdltdrin duyarliigint %51.51, 6zgullugind %100;
Laheij ve ark. (7) bu oranlari sirasiyla % 91.4 ve %96.3;
Aydin ve ark. (14) ise sirasiyla %63.4 ve %100 olarak
saptamiglardir.

Helicobacter pylorinin duodenal Ulserde major etyolojit
ajan oldugu dusinilmektedir (5). Endoskopik bulgusu
duodenum Ulseri olarak saptanan olgularin %72.7’sinde
H. pylori saptanmistir. Sadr ve ark. (19) duodenal ilserli
hastalarda bu orani %86.6, Biike ve ark. (17) da %95
olarak bildirmiglerdir. Sunulan bu ¢alismada gastrik Ulserli
hastalarda H. pylori pozitifligi duodenal Ulserli olgulare
gore belirgin bir sekilde az (%44.4) olarak bulunmustur.
Sadr ve ark. (19)'nin galismasinda bdyle bir fark gdzlen-
mezken Bike ve ark. (17), bu ¢alismanin sonuglarina
benzer sekilde, gastrik Ulserlerde daha disik oranda
(%63) saptamislardir. Literatirde bu verilerle uyumlu
olarak gastrik Ulser patogenezinde duodenal Ulsere gére
H. pylori digindaki faktérlerin daha fazla rol oynadigi 6ne
sUrtlmastur (20).
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Helicobacter pylori ve 6zofajit arasindaki iliski oldukca
komplekstir ve tam olarak anlasilamamistir. Refli 6sefa-
jitli olgularda H. pylorinin prevelansi disuk bulunmustur
(21). Bu calismada da, uyumlu olarak, bu oran %37.2
olarak saptanmistir.

Endoskopik bulgu olarak gastrit ve/veya duodenit sapta-
nan, normal endoskopik bulgular gériilen ve mide kanseri
tanisi konulan olgularda, sirasiyla, %50.4, %33, %66 oran-
larinda H. pylori saptanmistir. Bike ve ark. (17) antral
gastritli olgularda %90, antral gastrit ve bulbitte %77,
atrofik gastritte %37, normal olgularda %50 oraninda
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