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Ust gastrointestinal sistemde bulunan Kandidanin
Helicobacter pylori ve gastroduodenal iilserasyonlarla

iliskisi

Relationships between upper gastrointestinal tract Candidiasis, Helicobacter pylori and

gastroduodenal ulcerations.
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OZET: Peptik iilser patogenezinde Helicobacter pylorinin
yarmsira kandidanin da rolii oldugu belirtilmektedir. Kandi-
da ve H.pylori'nin birgok iilser biopsisinde birarada bulun-
dugu da gosterilmistir. Kandidanin H.pylori ve gastroduo-
denal dlserasyonlarla iliskisini aragnrmak amaciyla;
endoskopik incelemesinde duodenum iilseri bulunan 24
olgu, gastroduodenal mukozal erozyonlart olan 16 olgu ve
endoskopisi normal bulunan 22 olgu ¢alismaya alind. En-
doskopiden énce alinan agiz calkantt suyu ile mide suyu ve
antrumdan alinan mide biopsi drneklerinde direkt incele-
me, iireaz, H-E ve PAS boyama yéntemleri ile kandida ve
H.pylori'nin varligi aragtirddi. Biitiin olgular korelasyon
matrix ve t testi ile incelendiginde, H.pylori ile oral ve gast-
rik sekresyonlardaki kandida arasinda kuvvetli bir iligki
saptandr (r=0.31464, p<0.05). Yalmzca mide sivisi
kiiltiirlerinde saptanan kandida oramt da H.pylori(+) olan-
larda, H.pylori(-) olanlara karsilik yiiksek goriinmekteydi
(%34-%11, p=0.0873). Mukozal iilserasyonu olan hastalar
ile endoskopisi normal olanlarda, H.pylori ve kandidanon
varlige  anlamlt  farkliik  gostermiyordu.  Bizim
calismamuzin sonucuna gore kandida, peptik iilser veya
gastroduodenal erozyonlarla dogrudan ilgili gériinmemekle
birlikte, H.pylori ile siklikla birarada bulunmaktadir. Bu
durumda, peptik iilser tedavisinde H.pylori eradikasyonu
saglanmaya caligilirken, kandida varligimn da goziiniinde
bulundurulmas: gerektigi kantsindayiz.

Anahtar Kelimeler : Helicobacter pylori, kandida, ilse-
rasyon

HELICOBACTER pylori ile nonspesifik gastrit
ve peptik tilser hastalif1 arasindaki iligki ve infeksi-
yonun, hastalifin patogenezinde rol oynadig:
bugiin icin kabul edilmis durumdadir. H.pylori
eradikasyonu ile gastrik inflamasyon gerilemekte
(1), tlser niiksti bir yil iginde %0-15'e diismektedir.
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SUMMARY: Candida, besides Helicobacter Pylori has
been reported to have a role in the pathogenesis of peptic
ulcer. Candida and H.pylori were shown to exist together in
most of the biopsy specimens obtained from the patients
with ulcer. To evaluate the relationship between candida,
H.pylori and gastroduodenal ulcerations, 62 patients were
examined endoscopically. Twenty-four patients with duod-
enal ulcer, 16 with gastroduodenal erosions and 22 with
normal endoscopic findings were included in the study.
Oral secretions obtained before, gastric secretions obtained
at the endoscopic examination and two biopsy specimens
taken from the antrum were all evaluated by urease, H-E
and PAS staining methods for candida and H.pylori. Statis-
tical analysis were made by matrix correlation and stu-
dent'’s t test. Significant correlation was found between
H.pylori and candida obtained from oral and gastric secre-
tions (r=0.31464, p<0.05). The ratio of the candida found
in the gastric secretions was higher in the H.pylori positive
patients than the H.pyvlori negative patients (%34-%11,
p=0.0873). Patients with normal endoscopic findings and
patients with mucosal ulcerations were not significantly dif-
ferent as either existence or coexistence of H.pylori and
candida is concerned. According to the results of our study,
although there was no direct relationship between candida
and peptic ulcer or gastroduodenal erosions, it was fre-
quently found together with H.pylori. To our opinion, trying
to eradicate H.pylori during the treatment of peptic ulcer,
one should consider the presence of candida as well.
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Halbuki H.pylori infeksiyonu devam edenlerde 1
yil icindeki tilser ntiks oram %60-100'dir (2, 3). Son
20 yilda cesitli hasta gruplarinda mantar infeksiyo-
nu giderek artan sikhikta bildirilmistir. Defans me-
kanizmalarimin kayb:i ile kandidiazis insidans:
artar, Viicut bariyerlerinin yikilmas: ve mukozal
inflamasyon, kandidanin lokalizasyonu, invazyonu
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ve disseminasyonu igin en uygun yerlerdir. Kandi-
da, gastroduodenal sistem bozulmadik¢a ve doku
invazyonu olmadikga, genellikle zararsiz, kommen-
sal bir organizmadir (4). Bununla beraber, barsak
limenindeki mayalar tarafindan yapilan solubl
substanslarin mukozal invazyon olmadan da doku
hasar1 yapabildigi gosterilmigtir (5). Kandidanun
iilser kraterinde bulunugu, doku invazyonunun
oldugu, damarlarda erozyon yapmasi ve antifungal
tedavi ile olumlu sonuglar alinmasi nedeniyle, has-
taligin  patofizyolojisinde rol oynayabilecegi
dugtiniilmektedir (6, 7).

Bu ¢ahigma, gastroduodenal mukozal iilserasyo-
nu (erezyon, iilser) olan hastalarda kandidanin
varhgmi ve H.pylori ile iligskisini aragtirmak
amaciyla yapilmistir,

GEREC ve YONTEM

Mart 1995 - Subat 1996 tarihleri arasinda epigastrik

agr ve dispeptik yakinmalari nedeniyle endoskopi
yapilan 62 olgu gahgmaya alindi. Olgularin 404
kadin 22'si erkek; yaglar1 18 ile 65 arasmnda
degismekte olup, ortalama yas 38.50 + 10.94 idi. En-
doskopiden onceki 1 ay iginde antibiyotik, non-
steroidal antiinflamatuvar ve antiiilser ilag alanlar-
<la, sistemik hastalifi veya malignensisi olanlar
‘calismaya alinmadi. Endoskopik inceleme Oly-
mpus GIF XQ-10 endoskop ile yapildi. Her muaye-
neden once endoskop, kanallar1 ve biyopsi forsepsi
glutaraldehit ve daha sonra steril distile su ile
yikanarak temizlendi. Endoskopiden hemen &nce,
hastadan; agz1 8 cc steril distile su ile galka-
lathirilarak agiz galkanti suyu alindi. Mide suyu ste-
ril enjektdre alind1. Pilora yaklagik 2 cm uzakliktan
2 adet mide biopsisi alind1. Orneklerden biri mikro-
biyolojik inceleme igin PBS (phosphate buffered sa-
line, pH: 7.2) transport soliisyonuna, digeri histopa-
tolojik inceleme igin formalin igine konuldu.
Endoskopik bulgular kaydedildi.

Mikrobiyolojik inceleme:
Gram boyama:

Agiz calkant suyu ve mide suyu ayr ayr steril 6ze
yardimu ile lam iizerine yayilarak havada kurutul-
du. Gram boyasi ile boyandi.

Mide biopsi 6rnegi transport ortamindan (+40 C'da
en fazla 4 saat bekletildi) 6ze ile gikarlarak steril
petri kutusuna alindi, steril bistiiri ile iyice ezildi,
lam tzerine siiriilerek hazirlanan yayma preparat
havada kurutuldu ve gram boyas: ile boyandi.
Hazirlanan preparatlarda H.pylori ve maya
hiicreleri aragtirilds (8, 9).

Tuncer ve Ark.

Kiiltiir:

Kandida arastirmasi igin, %5 insan kanli agar ve sa-
bouraud dekstroz agar kullamildi Afiz calkant
suyu, mide sivist ve ezilmis biopsi parcalarindan
ekim yapilarak 37 C'lik etiivde 48 saat bekletildi.
Maya kolonilerinin kandida oldugu gram boyama
ile dogrulanda.

H.pylori icin, %7 at kanh BHI agar kullanuld:. Besi-
yerinin 200 ml'si i¢in 2 mg vankomisin, 50 (g poli-
miksin, 1 mg trimetoprim 2 ml distile su ile su-
landirillarak besi yerine katildi ve selektif olmasi
saglandi (10, 11). Ekilen besi yerleri katalisti
ctkarilmis bir anaerop jar (oxoid Hp 11} igine kon-
duktan sonra 10 ml'lik musluk suyu eklenmis olan
bir adet gaz generating kit (oxoid BR 56)
yerlestirilerek uygun mikroaerofilik ortam saglandi
(12). Ayrica jar igine steril distile su ile 1slatilmus
pamuk konarak ortammn nemli olmas: saglandi.
Kapag1 kapatilan jar 37 C'da inkiibe edildi. 3., 4.,
5., 7., 9. gtinlerde kontrol edildi. Jarin her agiliginda
mikroaerofilik ortam: korumak igin yeni bir gaz ge-
nerating kit kondu. Ureme gosteren plaklarda 0.5-1
mm capinda seffaf kolonilerden tireaz, katalaz ve
oksidaz testleri yapildi. Pozitif olanlar H.pylori ola-
rak degerlendirildi (13). Ureme goéstermeyen plak-
lar en fazla 9 giin bekletildikten sonra negatif ola-
rak kaydedildi (12).

Ureaz aktivitesi:

Biopsi 6rnegi tireli besi yerine konuldu ve 37 C'da
inkiibe edildi. 1-24 saat iginde pembe renge
déniisenler lireaz pozitif olarak degerlendirildi.

Histopatolojik inceleme:

Formalinde tesbit edilen biyopsi materyalinden
hazirlanan kesitlerde H - E ile boyanarak H.pylori,
Light green' li PAS boyama ile de kandida
arastirilda.

Istatistik:

Veriler arasindaki iliskiler korelasyon analiziyle
(capraz korelasyon) incelendi. Gruplar ise student's
t testi ile karsilashirildi. p<0.05 degerleri anlamh
olarak kabul edildi.

BULGULAR

Endoskopik incelemede olgularin 24'iinde duode-
nal iilser, 2'sinde gastrik iilser, 4'iinde eroziv gast-
rit, 13inde grade-3 duodenitis saptandi. Gastrik
tilserasyonlar1 olan olgu sayis1 6 (%9.7), duodenal
lilserasyonlari olan olgu sayis1 37 (%59.7) idi. Gast-
rik iilseri olan 2 olgunun birinde ayn zamanda du-
odenal iilser, digerinde grade-3 duodenitis; eroziv
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gastriti olan bir olguda da duodenal iilser vardi
Gastroduodenal mukozal tlserasyonlar: olan top-
lam olgu sayis1 40 (% 64.5) idi. Yirmi iki (% 35.5) ol-
guda ise mukozal {ilserasyon yoktu (Tablo-1). Mu-
kozal tlserasyonlari olan ve olmayan gruplar
arasinda yag ve cins bakimindan farklihk bulun-
madi.

Tablo-1: Endoskopik bulgular

Endoskopik Bulgu Olgu sayisi1 (%)

Gastroduodenal iilserasyon 40 (64.5)
-Gastrik erozyon + Ulser* 6(9.7)
-Duodenal erozyon + Ulser 37 (59.7}

Normal endoskopi 22 (35.5)

* Ug olguda mide ve duodenum iilserasyonu birliktedir

Olgularn tiimiinde; mide biopsisinin histopatolojik
incelemesinde % 75.81, gram boyamada % 41.94,
ireaz testi ile % 40.32, kiiltiirde % 16.13 H.pylori
saptandi. Gastroduodenal iilserasyonu olsun veya
olmasin tiim olgularda, 4 incelemeden herhangi bi-
risi ile H.pylori % 85 oraminda pozitif bulundu.
Mide biopsisinin direkt inceleme ve kiiltiiriinde
kandida son derece az bulundu (% 6.45). Mide
suyu kiiltiiriinde % 30.65, mide suyu ve agiz

Tablo-2: Gastroduodenal mukozal iilserasyonu olan (40) ve
olmayan (22} olgularda Kandida ve H. Pilori stklig.

Ulserasyon  Ulserasyon
var (%) yok (%)

Kandida
Kiultir
- Aghz calkant1 suyu 17.50 4.55
- Mide suyu 30 31.82
- Biyopsi 5 .
Gram Boyama
- Af1z calkant: suyu 2.50 -
- Mide suyu 52.50 40.91
- Biyopsi 7.50 -
Kiiltir ve Gram boyama 62.50 54.55
H. Pilori
H-E 80 68.18
Gram Boyama 45 36.36
Ureaz 45 31.82
Kiltar 20 9.09
Toplam* 90 77.27
Hp ve Kandida birlikteligi 62.50 4545

*H-E, Ureaz veya Kiiltiir yéntemiyle H.pylori (+)
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calkanti suyu kultiirinde %33.87 kandida varlig:
gorulda. Kiiltiir ve gram boyama birlikte
degerlendirildiginde % 59.68 olguda kandida vard1.
Gastroduodenal iilserasyonlar1 olan ve olmayan ol-
gularda cegitli yontemlerle saptanan kandida ve
H.pylori siklign Table-2'de gosterilmistir. Gruplar
arasinda H.pylori ve kandidanm varligi anlamh
farklilik gostermemektedir.

Biitlin olgular korelasyon matrix (capraz korelas-
yon) yontemiyle incelendiginde, H.pylori pozitifligi
ile oral ve gastrik sekresyonlardaki kandida
arasinda kuvvetli bir iligki saptandi (r=0.31464,
p=0.006). Yalnizca mide sivis1 kiiltiirlerinde sapta-
nan kandida oram da H.pylori (+) olanlarda (%
33.96), Hpylori (-) olanlara (% 11.11) karsilik
ylksek gorinmektedir (p=0.087) (Tablo-3). Sonug
istatistiki olarak anlamli olmasa da H.pylori (-)

vaka sayisimin  artmasiyla  anlamli  sonuglar
alabilecegi disiiniilebilir.
Tablo-3: H.pylori-Kandida iligkisi
Kandida (%)
MS kiiltiiriic. MSveya ACS  Gram veya
kaltiari kultir

HP (+),n=53 33.96 37.74 66.04
HP (-}, n=9 11.11 11.11 22.22
P degeri 0.087 0.061 0.006*
MS: Mide suyu, ACS: Agiz ¢alkant sﬁyu
* Istatistiki olarak anlamh
TARTISMA
H.pylori, peptik iilser olugsmasinda énemli rol oy-
namaktadir. Duodenal iilser patogenezinde;

"H.pylori infeksiyonu, antral gastritis, artrrus asit
sekresyonu, duodenumda gastrik metaplazi ve
H.pylorinin kolonizasyonu, duodenitis, genetik
yatkinlik, immdin-inflamatuvar cevap, cevresel
faktorlerin de etkisi ile tilser olugmast” birbirini
takip eden olaylar zinciri seklinde ozetlenebilir
(14). Duodenal iilserde % 74-100, gastrik tilserde %
50-88, kronik gastritte % 60-83 H.pylori varhg: bil-
dirilmektedir. Bizim ¢alismamiizda gastroduodenal
iilserasyonlari olan hastalarda histopatolojik incele-
mede H.pylori oram % 80 bulunmustur. Gastrodu-
odenal mukozal iilserasyonlar1 olanlarla, olmayan-
lar arasmda H.pylori orami agisindan anlamh fark
bulunmamuistir.

Hastane infeksiyonlarmin % 5'inden kandida so-
rumludur (16). Hematolojik malignitelerde oran
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yiiksektir. Lokemik hastalarda %10-30, lenfomada
% 10-15, solid tiimérlerde % 5 kandida infeksiyonu-
na rastlanir (17). Ayrica AIDS, yeni dogan pre-
matiire ¢ocuklar, agir derecede yanik olgularinda
risk yuksektir (18). Gastreintestinal traktusun mi-
kotik infeksiyonu nadirdir. Ozellikle steroid ve
genig spektrumlu antibiyotik alanlarda traktusta
mayalarm ¢ogaldig1 gosterilmistir. Gastrik ve duo-
denal iilserlere invazyonu da bildirilmistir (19).
Gastrik ve duodenal iilserlere bagh gastrointestinal
kanamasi olan 3 hastada, tilserden alinan biyopside
kandida rapor edilmistir (20).

Yapilan ¢alismalarda benign gastrik tilserde kandi-
damn varhg: hic de az degildir. % 33 (21) ile % 9
(22) arasinda degisen oranlarda kandida varlig: bil-
dirilmigtir. Pekgok ¢alismada taru histopatolojik
olarak konmustur ve otdrlerin ortak goriisii PAS
boyasinin, H - E'e gore daha yararli oldugudur.
Bizim olgularimizda mide biyopsisinin direkt ince-
lemesi ve kiiltiirinde kandidanin az (% 6.45) sap-
tanmasinin nedeni, biyopsinin dogrudan iilser
kenarindan ya da tabanindan alinmamis olmasi ile
ilgili olabilir. Ancak, 112 duodenal tlserli hastada
yapilan bir ¢alismada, yalmzca agiz ¢alkanti suyu
ve gastroduodenal aspiratta kandida arastirilmug,
hastalarda saghklilara gore belirgin derecede fazla
oldugu bildirilmistir (23). Karayalcin ve ark. da, du-
odenal ilserli hastalarda yaptiklar ¢aligmada, bul-
bus mukozas: ve mide suyu kiiltiiriinde kandida al-
bicanst anlamh derecede yiiksek bulmuslardir (24).
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