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ARASTIRMA

Helicobacter pylori enfeksiyonlu cocuklarda vitamin

B |, duzeyleri
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Ozet

Bu calismada, cocuklarda Helicobacter pylori'nin
yapmis oldugu mukoza hasar1 sonucunda olusan
vitamin By, eksikligi sikiginin saptanmasi ve bunun
basta hematolojik olmak Uzere diger sistemler
lizerine olan etkilerinin incelenmesi amaglan-
mistir. Calismaya, karin agrisi yakinmas ile basvu-
ran 100U kiz, 92'si erkek ve yas ortalamas1 9.7+2.7
yil olan toplam 192 cocuk dahil edildi. Calisma
grubundaki tiim bu hastalarda, Cy, lire nefes testi
ve diskida Helicobacter pylori antijen testi ile gos-
terilmis Helicobacter pylori pozitifligi mevcuttu.
Hastalarda Helicobacter pylori eradikasyon
tedavisinden 6nce ve bir ay sonra olmak Uzere iki
kez serum vitamin B4y dizeyleri olguldu.
Eradikasyon amaciyla klaritromisin, amoksisilin ve
omeprazol'den olusan Ucli tedavi semasi kul-
lamldi. Hastalar, Helicobacter pylori pozitifligi
acisindan tedavi sonrasinda tekrar arastirildi.
Helicobacter pylori pozitif olgulara benzer 6zellik-
ler tasiyan fakat Helicobacter pylori negatif sap-
tanan 40 cocuk kontrol grubunu olusturdu. Calisma
grubundaki 192 hastanin 149'unda (%77.6), tedavi
sonrasinda Helicobacter pylori eradikasyonu sag-
land1. Calisma grubunda tedavi Oncesi ve sonrasi
vitamin By, degerleri karsilastirildiginda, Helico-
bacter pylori eradikasyonu sonrasi serum vitamin
B4, diizeylerinin istatistiksel olarak anlamli dere-
cede (p=0.017) yiksek oldugu saptandi. Calisma
grubunda vitamin By, diizeyleri normal olan 179
hasta ile dustik olan 13 hastamin tedavi oncesi ve
sonrast hematolojik parametreleri karsilastirl-
diginda, istatistiksel olarak anlamli farkliik bulun-
madi (p>0.05). Vitamin By, seviyesi diisiik saptanan
bu 13 hasta, tedavi sonrasinda Helicobacter pylori
negatif hale gelirken, ekzojen By, tedavisi yapil-
madig1 halde, vitamin By, diizeylerinde normale
gelecek sekilde yiikselmeler oldu. Cocuklarda
gorilen Helicobacter pylori enfeksi-yonunun, vita-
min By, eksikligine yol acabilecegi ve fakat bu vit-
amin By, eksikliginin, yerine koyma tedavisine
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gerek kalmadan, Helicobacter pylori eradikasy-
onundan sonra kendiliginden diizelebilecegi sonu-
cuna varilmistir.

Anahtar kelimeler: Helicobacter pylori enfeksi-
yonu, cocuklar, vitamin B,

Summary

Vitamin By, levels in
Helicobacter pylori infection
In this study it was aimed to detect the incidence
of vitamin B4, deficiency due to mucosal injury
caused by Helicobacter pylori and to investigate
the effects of this deficiency on other systems
and especially hematologic system in children. A
total of 192 children, 100 female and 92 male,
with a mean age of 9.7+2.7 years were included
in the study. All these cases in the study group
were Helicobacter pylori positive on the basis of
Cy4 breath test and Helicobacter pylori stool
antigen test. Serum levels of vitamin B;, were
measured twice; before and one month after
Helicobacter pylori eradication treatment. Triple
drug treatment consisting of clarithromycin,
amoxicillin and omeprazole was used for
Helicobacter pylori eradication. Patients were
reinvestigated after treatment with respect to
Helicobacter pylori positivity. Forty children with
characteristics similar to Helicobacter pylori
positive cases but without Helicobacter pylori
positivity were chosen as the control group.
Helicobacter pylori was eradicated in 149 (77.6%)
of the 192 patients in the study group after treat-
ment. In the study group, serum vitamin B, le-
vels after Helicobacter pylori eradication were
significantly higher than the pretreatment levels
(p=0.017). When we compared the pretreatment
and posttreatment hematologic parameters of 13
cases with low vitamin By, levels to those of the
179 cases with normal vitamin B,, levels, there
were no statistically significant differences
(p>0.05). While these 13 cases with low vitamin
B4, levels turned to be Helicobacter pylori nega-
tive after treatment, their vitamin B, levels
increased closing to normal levels although no
exogenous vitamin By, was given. In conclusion,
Helicobacter pylori infection in children may
cause vitamin B, deficiency, and this deficiency
may resolve spontaneously after Helicobacter
pylori eradication without any vitamin B;, supp-
lementation.

Key words: Helicobacter pylori infection, child-
ren, vitamin By,

children with

Giris

Byy, genel olarak sinir hiicreleri,
eritrositler ve DNA yapisinda énemli
iglevleri bulunan bir vitamindir (1,2).
Mukoza hasar1 olusturan, akut gastrit ve
intrensek faktoriin azalmasi ile sonug-
lanan hastaliklar nedeni ile vitamin By,
emilimi bozulmakta ve eksikligi olusmak-
tadir (3-7). Erigkin hastalarda, kronik
atrofik gastrite yol acan en énemli neden-
lerden biri olan Helicobacter pylori (Hp)
enfeksiyonu ile mukozal atrofi olugmakta
ve sonugcta vitamin B, eksikligi gelismek-
tedir (3-5,8). Mukozal atrofi ile Hp
enfeksiyonunun yakin iligkisini arastiran
bir ¢alismada, Hp enfeksiyon prevalansi,
nodiiler gastritli hastalarda %98.5, duode-
nal iilserli hastalarda %83 ve gastrik tilser-
li hastalarda %44.2 olarak bildirilmistir
(9). Nitekim, vitamin By, eksikligi olan
eriskinlerin %56'sinda Hp enfeksiyonu-
nun saptanmasl, vitamin By, eksikligi ile
Hp enfeksiyonu iligkisini net bir sekilde
ortaya koymaktadir (10).

Helicobacter pylori enfeksiyonunun
gortilme yas1, giderck diismektedir.
Almanya'da Tirk ¢ocuklart iizerinde
yapilan bir ¢aligmada, Hp goriilme siklig
ilk iki yag icerisinde %36.4 gibi yiiksek bir
oranda saptanmugtir (11). Gelisme ¢agin-
daki artmus vitamin By, ihtiyacina bir de
diyetteki yetersizlik eklendiginde, Hp
enfeksiyonunun ¢ocuklarda neden oldu-
gu vitamin By, eksikliginin boyutlarinin
bir kat daha artacagi diistiniilmektedir. Bu
¢aligmada, cocukluk cagi Helicobacter
pylori enfeksiyonunda vitamin By, eksik-
ligi goriilme sikhigi ve vitamin By, cksik-
liginin hematolojik sistem {izerine olan
etkileri aragtirilmigtir.
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Gerec ve Yontem

Bu caligmaya, Ocak 2002 ile Mayis
2004 tarihleri arasinda poliklinigimize
karin agris1 sikayeti ile bagvuran, Cyy tire
nefes testi ve diskida Hp antijen testi ile
saptanmig Hp pozitifligi bulunan 100"
kiz (%52.1), 92'si erkek (%47.9) toplam
192 ¢ocuk dahil edildi. Vitamin By,
diizeyleri, tedavi 6ncesinde ve 15 giinliik
klaritromisin (20 mg/kg/giin, iki esit
dozda), amoksisilin (40 mg/kg/glin, ii¢
esit dozda) ve bir aylik omeprazol (beg
mg/kg/giin, tek dozda) tedavisinin biti-
minden bir ay sonra 6l¢iildii. Hastalardan
vitamin By, ve diger hematolojik para-
metrelerin él¢iimii igin, vendz kan érnek-
leri alind1 ve ayni giin icerisinde caligildi.
Vitamin By, 6l¢timleri, mikropartikiil
enzim immunoassay (Abbott, IL, USA)
yontemi ile ve diger hematolojik parame-
treler ise standart yontemlerle calisildi.
Tedavi bitiminde, hastalarda hem digkida
Hp antijen testi, hem de Cy, tire nefes
testi ile Hp pozitifligi aragtirildi. Kontrol
grubuna alt1 ile 16 yaglar1 arasinda (ortala-
ma 8.9%1.9), karin agris1 gikayeti ile
bagvuran ve fakat hem digkida Hp antijen
testi, hem de Cy, iire nefes testi negatif
olarak saptanan, 23 kiz (%57.5), 17 erkek
(%42.5) toplam 40 cocuk dahil edildi.
Kontrol grubundaki hastalarin taramalar
yapilarak herhangi bir enfeksiyonu olanlar
¢alismadan ¢ikarildi. Vitamin By, diizeyi
i¢in disiikliik, <200 pg/mL olarak kabul
edildi. Cy tire nefes testi 6ncesi antibiyo-
tik, antasid ve proton pompa inhibitorii
gibi ilag alim hikayesi olan hastalar galig-
ma diginda birakildi.

C,4 iire nefes testi: Hastalardan,
teste gelmeden Once en az alti saat ag
kalmalar1 istendi. Her hastaya bes
milikdiri (185 kBq) Cyy ile isaretli iire, 50
ml su ile oral yoldan verildi. Hastalar, 10
dakika bekletildikten sonra renk indika-
torti bulunan kartusa, kartustaki renk
indikatér membrani turuncudan sariya
doniinceye kadar iifletildi. Indikatoriin
rengi degistiginde, analiz i¢in hazir olan
kartus, cihaza yerlestirildi. Sonuglar
Heliprobe Type 2223A (Noster System
AB, Sweden) ile otomatik olarak hesap-
landi ve. DPM ("Disintegrations per
Minute") cinsinden verildi. Gaitada Hp
antijeni, antijene spesifik antikorlar ile
kapli mikrodisklerin bulundugu ELISA
kiti (International Immuno-Diagnostiscs,
USA) kullanilarak ¢aligild: (12).

SPSS for Windows 11.0 programu,
istatistiksel analizler i¢in kullanildi.
Sonuglar, ortalama=standart sapma sek-
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linde belirtildi. Calisma ve kontrol grup-
larinin tedavi Sncesi ve sonrast vitamin
By, degerleri karsilagtirmalari, paired
sample t-testi ve independent sample t-
testi kullanilarak, ¢caligma ve kontrol grup-
larinin degerlerinin tedavi 6ncesi kargi-
lagtirmalart  ki-kare testi kullanilarak
yapildi. p degeri 0.05'den kiigiik olan
degerler, istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

Bulgular

Helicobacter pylori enfeksiyonlu
¢ocuklarda tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi
ve kontrol grubuna ait demografik, hema-
tolojik ve biyokimyasal parametreler
Tablo I'de, vitamin By, diizeyi normal ve
diigitk bulunan hastalardaki ve kontrol
grubundaki hematolojik parametreler
Tablo IT'de gosterilmistir.

testi, p=0.83). Yas ile tedavi oncesi vita-
min By, seviyeleri arasinda negatif kore-
lasyon saptandi (r=-0.201, p=0.05).
Vitamin By, diizeyleri normal olan grup
(179 olgu) ile diisiik olan 13 hastanin
tedavi dncesi ve sonrast hematolojik para-
metreleri kargilagtirildiginda, istatistiksel
olarak anlamli farkhiliklar bulunmad:
(p>0.05). Higbir hastada, By, vitamini
cksikligine bagli belirti ve bulgu gozlen-
medi.

Tartisma

Vitamin By, cksikligi, ¢ocukluk ve
ergenlik doneminde asemptomatik ve
subklinik olarak seyrederken, ileri yaglar-
da makrositik anemi, periferik noropati,
spinal kordun subakut kombine dejene-
rasyonu, halsizlik, bag dénmesi ve kogni-
tif bozukluklar gibi rahatsizliklara yol

Tablo I. Helicobacter pylori enfeksiyonlu ¢ocuklarda (caligma grubu) tedavi 6ncesi ve tedavi

sonrast ile kontrol grubuna ait demografik, hematolojik ve biyokimyasal parametreler

Parametre Calisma grubu Calisma grubu Kontrol grubu
tedavi oncesi tedavi sonrasi

Olgu sayis1 (n) 192 192 40

Cinsiyet (K/E) 100/92 100/92 23/17

Yas (yil)* 9.7+2.7 (6-16) 9.7%2.7 (6-16) 8.9%1.9 (6-16)

Vitamin By, diizeyi (pg/ml)*  402.8+170.6 (149-1224) 425.7+146.8 (142-899) 379.9+124.5 (92-637)t

Hemoglobin (gr/dL)*
Ortalama eritrosit hacmi (fI)*
Vitamin By, diizeyi diisiik 13 (%6.8)
olgu sayis1 [n (%)]
Vitamin By, diizeyi diisiik
olgularda vitamin

By, diizeyi (pg/ml)*

12.9+1.3 (7.9-16.1)
78.9+5.4 (57.9-91.3)

169.0+17.1 (149-199)

13.0+0.9 (82-16.1)  12.7+0.8 (11.0-14.0)
79.7%3.9 (65.5-88.9)  80.4%3.8 (72.6-88.9)

0 1(%2.5)

*: Degerler ortalama+standart sapma (aralik) olarak verilmistir
T: Tedavi 6ncesi ve tedavi sonrast degerler kargilastirildiginda; p<0.05

Caligma grubunda, tedavi sonrasi vi-
tamin By, degerlerinde, tedavi oncesi
degerlere gore istatistiksel olarak anlamli
artig  saptandi  (p=0.017). Tedavi
dncesinde vitamin By, diizeyi diisiik sap-
tanan 13 hastanin hepsinde, tedavi son-
rasinda vitamin By, diizeylerinin normal
diizeylere geldigi gozlendi. Yine tedavi
oncesinde vitamin By, diizeyi disiik sap-
tanan 13 hastanin tedavi sonrasinda, Cqy
iire nefes testi ve gaitada Hp antijen test-
lerinin negatiflestigi goriildii. Tedavi son-
rasinda Hp eradikasyonu, 149 hastada
(%77.6) saglandu.

Caligma grubunda tedavi 6ncesindeki
vitamin By, degerleri ile kontrol grubu
degerleri karsilagtirildiginda, istatistiksel
olarak anlamli farklilik saptanmadi (y2

acmaktadir (13). Calismamizda, higbir
hastamizda vitamin B, cksikligine bagl
semptomlar gbzlenmemistir.

Vitamin By, eksikligi, diyetle alimdaki
yetersizlige veya emilimdeki bozukluga
bagh olarak geligebilir (14). Ozellikle Hp
enfeksiyonlarinda, sik¢a goriilen kronik
atrofik gastrit ve olusturdugu mukozal
atrofi nedeni ile vitamin By, cksikligi
olusmaktadir (14-16). Serin ve ark., Hp'li
hastalarda atrofik gastrit olmadan da vita-
min By, eksikligi gelistigini goster-
miglerdir. Bu bulgu, Hp'nin bilinmeyen
diger mekanizmalarla vitamin By, cksik-
ligine yol agabilecegini gostermektedir
(17). Calisgmamizda, invaziv olmasi
nedeni ile endoskopi yapilmamig ve bu
nedenle gelismis olabilecek mukozal
atrofi ve derecesi saptanamamustir.

Atay ve ark.



Tablo II. Calisma grubunda vitamin B, diizeyi normal ve diigitk bulunan olgulardaki ve kontrol grubundaki hematolojik parametrelerf

Parametre Vitamin By, diizeyi Vitamin By, diizeyi Kontrol grubu
>200 pg/ml <200 pg/ml
Olgu sayist (n) 179 13 40

Hemoglobin (gr/dL)*

Hematokrit (%)*

Eritrosit (x103/mL)*

Ortalama eritrosit hacmi (fl)*
Ortalama eritrosit hemoglobini (pg)*

Ortalama eritrosit hemoglobin konsantrasyonu (gr/dL)* 33.7%1.2 (30.2-37.7)

Lokosit (x103/mL)*
Trombosit (x103/mL)*

12.8+1.8 (7.9-16.1)

38.3%3.5 (24.6-48.1)
4.9%0.4 (3.6-5.9)

78.9+5.4 (57.9-91.3)
265%2.3 (17.5-33)

7.1x1.9 (2.9-15.7)
315.5£71.9 (120.0-615.0)

13.020.9 (12.1-14.5)
38.23.0 (35.0-42.7)
48+03 (4.5-5.3)
78.7%4.09 (71.3-84.5)
26.8+1.3 (24.8-28.3)
33.9+0.6 (33.0-34.7)
8.0£2.1 (5.9-12.0)
344.6£767.2 (240.0-494.0)

12.7%0.8 (11.0-14.0)
37.4%2.3 (33.4-41.7)
47+ 0.4 (33-5.2)
80.4+3.8 (72.6-88.9)
28.242.4 (23.1-34.2)
31.7%3.6 (22.0-35.8)
7.5%2.1 (3.4-16.7)
341.2:866.4 (146.0-493.0)

T: Gruplar arasinda ikili karsilagtirmalarda p>0.05'dir
*: Degerler ortalama=standart sapma (aralik) olarak verilmistir

Saglikli erigkinlerde, vitamin By,
eksikligi %6 oraninda goriilmektedir ve
yas arttik¢a bu oran yiikselmektedir (18).
Ote yandan, vitamin By, cksikligi olan
eriskinlerin ise %56'sinda Hp pozitifligi
saptanmugtir (10). Cocuklarda ise vitamin
By, cksikliginin nedenlerini ortaya koy-
mak amact ile Guetamalali 556 cocuk
tizerinde Hp pozitifligi arastirilmus;
kobalamin eksikligi saptanan 174 olgunun
%83'tinde Hp porzitifligi saptanmug fakat
Hp pozitif grup ile negatif grup arasinda
vitamin By, eksikligi acisindan anlaml
farklilik tespit edilmemistir (16). Demir
cksikligi olan ¢ocuklarda, demir eksikligi
anemisi ile beraber %28.42 oraninda vita-
min By, eksikligi tespit edilmigtir. Bu da,
nutrisyonel yoénden ¢ocuklarin vitamin
By, cksikligine yatkin bir popiilasyon
oldugunu gostermektedir (19). Calis-
mamizda Hp enfeksiyonlu ¢ocuklarda,
vitamin By, eksikligi orani tedavi
dncesinde %6.8 iken, kontrol grubundaki
saglikli cocuklarda %2.5 olarak saptanmus,
ancak aralarinda istatistiksel olarak anlam-
I1 bir farklilik saptanmamugtir.

Helicobacter pylori enfeksiyonunun,
hematolojik parametreler ve klinik bulgu-
lar ile iligkisi incelenmis, sadece anemi ile
arasinda anlamli bir korelasyon bulun-
mugtur (9). Caligmamizda vitamin By,
cksikligi ile hematolojik parametreler
arasinda herhangi bir korelasyon saptan-
mamistir.

Hp tedavisinde amoksisilin, klaritro-
misin ve omeprazol (AKO) tiglii kombi-
nasyonu, ilk basamak tedavisi olarak
yaygin bir gekilde kullanilmaktadir (20).
Bu tedavide, klaritromisin direnci
oldugunda ve tedavi basarisizliginda
tedaviye klaritromisin yerine metronida-
zol (AMO) eklenerek tedavi tekrarlan-
maktadir. Japon c¢ocuklarinda AKO ve
AMO gl tedavi semasinin eradikasyon

Cilt 47 - Say1 2 - Giilhane TD

bagarist sirast ile %77.4 ve %87.5 olarak
saptanmig, AKO tiglii tedavi gemasi ile
tedavi edilememis hastalara AMO tedavisi
uygulandiginda, tedavi basarisi %100
olarak tespit edilmistir (21). Caligmamiz-
da, AKO fi¢lii tedavi semast uygulanmus,
Cyy4 tre nefes testi ve gaitada Hp antijen
testi ile belirlenen tedavi sonrasi
eradikasyon oranm1 %77.6 olarak saptan-
mistir.

Erigkinlerde, endoskopi ile mideden
alinan biyopsi materyallerinin kiltiirtinde
Hp dremesi ve '"polymerase chain
reaction” (PCR) ile Hp'nin gosterilmesi,
tanida “altin standart” olarak kullanilmak-
tadir. Cocuklarda, invaziv olmasi nedeni
ile, tanida bu tetkiklerden daha ¢ok Cys
tire nefes testi ve gaitada Hp antijen test-
leri, sik kullanilan yontemlerdir. Ulke-
mizde ise, Cy3 tire nefes testine gore daha
ucuz ve kiitle spektrofotometrisine ihti-
yag gostermeyen Cyy lire nefes testi kul-
lanilmaktadir. Japon c¢ocuklarinda, Cqj
iire nefes testi ve gaitada Hp antijen testi
kargilagtirilmig ve iki test arasinda kesin
tan1 agisindan herhangi bir fark tespit
edilememistir (22). Diskida Hp antijen
testi ise Hp enfeksiyonunun tedavi dncesi
ve sonrasi tespitinde kullanilmis, sensi-
tivite, spesifite ve dogruluk oranlart sirast
ile tedavi oncesinde %80.4, %95.2 ve
%84.7 ve tedavi sonrasinda ise %50.0,
%88.9 ve %86.2 olarak saptanmustir (23).
Calismamizda, Cyy tire nefes testi ve
digkida Hp antijen testi, tedavi dncesinde
ve tedavi sonrasinda Hp eradikasyonunu
belirlemek amaci ile tiim hastalara uygu-
lanmugtir.

Sonug olarak, cocukluk déneminde
gortilen Hp enfeksiyonu, erigkinlerde
oldugu gibi vitamin By, eksikligine yol
acabilmekte ve fakat vitamin By, cksikligi,
Hp eradikasyonundan sonra destek
tedavisine gerek kalmadan, kendiliginden
diizelebilmektedir.
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