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Ozet

Amac: Aterosklerozun patogenezinde kronik infeksiyonlaryn potansiyel bir rolinin olabilecedine dair bazj deliller mevcuttur. Ancak
Helicobacter pylori infeksiyonu ile aterosklerotik koroner arter hastaljdy (KAH) arasjndaki ilipki tartjpmalydjr. Caljpmamjzda
Helicobacter pylori seropozitivitesi ile KAH arasjndaki badlantj olup olmadydy araptyryldy.

Materyal ve Metod: Bu caljpmada KAH tanjsj konan ve koroner arter bypass greft (KABG) ameliyatj yapjlan 38 hastanjn
operasyondan bir giin dnce aljnan serum &rneklerinde, in-house ELISA ydntemi ile anti-Helicobacter pylori IgG antikor varljoy
araptyryldy. Kontrol grubu olarak 38 sadljkly kipiden alynan serum &érnekleri kullanjldy.

Bulgular: Hastalarjn 29’unda (%76.31), kontrol grubunun 26’synda (%68.42) anti-Helicobacter pylori 1gG antikorlary tespit edildi.
Koroner arter hastalydy bulunan grupta ve kontrol grubunda elde edilen sonuglar arasjnda istatistiksel olarak anlamly bir fark bulunmady.
Sonug: Bu sonuclar Helicobacter pylori infeksiyonunun KAH olupumunda major bir risk faktéri oldudu hipotezini
desteklememektedir.

Anahtar kelimeler: Helicobacter pylori, koroner arter hastaljoy ) L
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Summary

Background: There is some evidence that chronic inflammation may have a potential role in the pathogenesis of atherosclerosis. But
the relationship between Helicobacter pylori infection and atherosclerotic coronary artery disease (CAD) is conflicting. In our study
we examined the relationship between seropositivity to Helicobacter pylori and CAD.

Methods: In this study anti-Helicobacter pylori 1gG was determined by in-house ELISA in preoperative serums from 38 patients with
CAD. Thirty eight healthy people were recruited as the control group.

Results: Twenty nine of the patients (%76.31) and 26 of the controls (%68.42) have anti-Helicobacter pylori IgG. There were no
association between the results of the patients with CAD and controls.

Conclusions: These data do not support the hypothesis that infection with Helicobacter pylori might be a major risk factor for CAD.
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Girip

Koroner arter hastaljdy (KAH) o6zellikle gelipmip Ulkelerdeki
morbidite ve mortalite nedenleri arasynda ilk sjralarda yer
almaktadjr. Koroner arter hastaljoynyn en sjk nedeni
aterosklerozdur [1]. Ateroskleroz kronik, progressif ve
multifokal bir intimal hastaljktjr. Aterosklerozun patogenezinin
kompleks ve multifaktoriyel oldudu ve gelipiminde sigara
kullanymy, hipertansiyon, hiperkolesterolemi, diabetes mellitus,
genetik yapy gibi bircok risk faktorleri oldudu gosterilmiptir.
Ancak bu faktorler KAH olan olgularjn sadece bir kjsmjnda
hastalydyn gelipimini agjklayabilmektedir [2]. Koroner arter
hastaljoynyn patolojik olarak lezyonu ateromadyr. Aterom plady
merkezinde kopuk hicreleri, dejenere kan elamanlary, nekrotik
debris, kolesterol kristalleri, granulasyon dokusu ve dev

hiicreler olan fibroz bir yapy ile kaplydyjr. Olupan aterom plaklary
koroner arter ltimenini daraltarak eforla miyokard iskemisinin
ortaya ¢jkmasjna ve sjkljkla hastada anginaya neden olur [3].
Helicobacter pylori infeksiyonu ve koroner kalp hastaljoy
bulgularynjn birliktelidi hususunda cepitli tartjpmalar vardjr.
Helicobacter pylori infeksiyonu gastrik mukozada uzun sureli
kronik inflamatuvar cevaba neden olmaktadyr [4]. Bu ¢aljpmanyn
amacy tlm dinyada yaygyn olarak gorilen Helicobacter pylori
infeksiyonunun koroner ateroskleroz gelipiminde bir risk faktori
olupturup olupturmadjajny araptjrmaky.

Materyal ve Metod

Koroner arter hastalydy nedeniyle koroner arter bypass
greftleme (KABG) ameliyaty yapjlan 38 hasta bu caljpmaya
dahil edildi. Romatizmal kapak hastaljdy, konjenital kalp
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Tablo 1. Hasta ve kontrol grubundaki bireylerin dzellikleri ve %95 gliven araljdjnda ateroskleroz icin tahmini rolatif riskler.

Hastalar (n=38) Kontrol olgularj (n =38) Tahmini rolatif risk %95 giiven araljoj p
Cinsiyet (erkek:kadjn) 29:9 26:12 149 0.048-4.62 0.442
Sigara aljpkanljay 31 (%77.50) 22 (%57.89) 3.22 1.02-10.47 0.025
Diabetes mellitus 10 (%25) 3 (%7.89) 32.67 7.22-171.35 0.068

Tablo 2. Hasta ve kontrol gruplarjnda anti-Helicobacter pylori
IgG antikoru pozitiflioi.

Anti-Helicobacter pylori IgG (+) %
Hasta (n = 38) 29 73.31
Kontrol (n = 38) 26 68.42

hastalyoy, kronik bobrek yetmezlidi, herhangi bir malign
hastalydy olan, son ¢ ay icinde miyokard infarktlst geciren
veya anstable angina pektorisli hastalar ¢aljpma djpy byrakjldy.
Hastalarda sigara aljpkanlydy ve diabetes mellitus tanjsy olup
olmadydy araptyryldj. Kontrol grubu olarak anamnezinde, fizik
muayenesinde, elektrokardiografisinde KAH ve periferik
aterosklerotik arter hastalydy bulgusu olmayan 38 kipi kabul
edildi.

Koroner bypass ameliyaty planlanan hastalardan ameliyattan
bir giin 6nce venodz kan alyndy. Bu kanlaryn serumlary ayrylarak
-20pC’de saklandy. In-house ELISA testi icin steril,
kaplanabilir ELISA diskleri kullanyldy. Bu test icin antijen
hazjrlanjrken bir standart sup (Helicobacter pylori 49503)
kullanyldy[5]. Brusella agar besiyerinde 72 saat kiiltlr edilerek
Uretilen bakteriler kaplama tamponu (0.016 M NaCOs, 0.034
M NaHCO3, pH 9.6) icinde 107 bakteri/ml peklinde siispanse
edilerek ELISA diskinde her bir kuyucuda 100’er pl kondu ve
4bC’de bir gece inkube edildi. Yjkama tamponu (%0.5 Tween
20 iceren PBS) ile 3 kez yykandy. Her bir kuyucuda 100’er pl
bloklama tamponu (%2 FCS, %0.5 Tween 20 iceren PBS)
kondu ve 37pC’de 1 saat bekletildi. Disk tekrar 3 kez yykandy.
Her bir serumun bloklama tamponu icerisinde 1/3200 oranjnda
diltsyonlary hazjrlandy. Her dilusyondan iki kuyucuda 100’er
ul eklendi, 37PC’de 1 saat inkiibe edildi. Disk 3 kez yykandy.
Bloklama tamponu icerisinde alkalen fosfataz ile konjuge
edilmip, anti-insan imminglobulin G, son konsantrasyon
1:6000 olacak pekilde dilie edilerek her bir kuyucuda 100er pl
eklendi, 37PC’de 1 saat inkiibe edildikten sonra 3 kez yjkandy.
Her bir kuyucuda 50’per pl alkalen tampon (1.5 M 2-amino-
2methyl-1-propanol) ve 50’per pl substrat soltsyonu (0.038
mM p-nitrophenyl phosphate disodium) eklendi ve 15 dakika
37bC’de inkiibasyondan sonra 405 nm’de okundu.

Vstatistik

Caljpmada elde edilen veriler Epi info versiyon 6.02 bilgisayar
paket programjnda dederlendirildi. statistiksel analiz olarak ki
kare ve Fisher’s exact testleri kullanyldy. Yiizde 95 gliven aralydy
belirlenerek tahmini rolatif risk dederleri hesaplandy.
Ystatistiksel analizlerde anlamljljk diizeyip < 0.05 olarak aljndj.

Bulgular

Hastalarjn yap ortalamasy 59.1 + 7.5, kontrol olgularynjn yap
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ortalamasy 63.1 £ 10.9 olup, her iki grup arasynda anlamly bir
fark yoktu @ = 0.068). Gruplardaki bireylerin dider klinik
Ozellikleri Tablo 1’de verilmektedir. Hastalarda sigara
aljpkanlydy olmasy ve diabetes mellitus ateroskleroz igin
belirgin bir risk faktdri olarak tespit edildi.

Hastalaryn hepsi klasik yoéntemle kardiyopulmoner bypass
altynda ameliyata alyndj. Hastalardan 31’ine 3 damar bypass,
6’syna 2 damar bypass, 1’ine de 2 damar bypass ve sol ventrikiil
anevrizma tamiri yapyldy.

Caljpmaya aljnan 38 hastanjn 29’unda (%76.31), 38 kontrol
olgusunun 26’synda (%68.42) in-house ELISA ydntemi ile anti-
Helicobacter pylori 1gG antikorlary tespit edildi (Tablo 2).
Kontrol ve caljbma grubu arasjnda anti-Helicobacter pylori 1gG
antikor pozitiflidi yoniinden istatistiksel olarak anlamly bir fark
saptanmady (p = 0.608).

Tartypma

Caljpmamyzda anjiyografi sonucu KAH tanjsj konan ve KABG
uygulanan hasta grubunda %76.31, sadlykly kontrol grubunda
%68.42 oranjnda anti-Helicobacter pylori 1gG seropozitiflidi
tespit edilmiptir. Aynj bdlgede dispeptik yakynmalarj olan
hastalarda yapjlan bir caljpmada bu oran %80.95 olarak
belirtilmiptir [6]. Elazjd yoresinde yapyjlan bir bapka caljpmada
bu oran 31-40 yaplary arasjnda %94.29, 41-50 yaplary arasynda
%76.47, 51-60 yaplary arasynda %84.62, 60 yapyn Uzerinde
%73.68 olarak belirlenmiptir [7]. Ankara’da asemptomatik
popilasyonda yapjlan bir araptjrmada %53 oranjynda
Helicobacter pylori’ye karpj seropozitiflik gdsterilmiptir [8].
Bu sonuglar tlkemizde Helicobacter pylori infeksiyonunun
Onemli bir sadljk sorunu oldudunu ortaya koymaktadjr.
Serumda Helicobacter pylori’ye karpy gelipen 1gG tiri
antikorlaryn tespiti kronik Helicobacter pylori infeksiyonunun
belirlenmesinde guvenilir bir yéntemdir [9]. Caljpmamyjzda
kullandydymyz pekilde tam bakteri slspansiyonunun antijen
olarak kullanjlmasy maksimum sayyda ylizey antijeni
bulundurmasy ve Helicobacter pylori’ye karpj olupmup cok
cepitli antikor cevaplarjna yonelik kullanjlabilmesi yéniinden
avantajlydyr [10].

Biz caljpmamyjzda KAH olan grupta ve kontrol grubunda elde
ettidimiz anti-Helicobacter pylori 1gG antikorlarj varljoy
bakjmyndan istatistiksel olarak anlamly bir fark tespit etmedik.
Koenig ve arkadaplary [11] da caljpmamyza benzer pekilde bir
vaka-kontrol caljpmasj yapmyjp ve stabil koroner arter
hastalyklarynda Helicobacter pylori infeksiyonunun badjmsjz
bir risk faktdrli olmadjoyny belirtmiplerdir. Hollanda’da yapylan
bir ¢aljpmada Helicobacter pylori antikorlarynjyn koroner arter
hastaljdy riskini artyrmadjdy sonucuna varylmjptyr [12]. Quinn ve
arkadaplary da [13] Helicobacter pylori infeksiyonu ile KAH
varljdy ve yaygynljoy arasyjnda bir badlantj bulamamyplardjr.
Bununla birlikte Helicobacter pylori infeksiyonu ile koroner
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ateroskleroz arasjnda pozitif ilipki oldudunu dplndiren bazy
caljpmalar da yapylmjptjr. Mendall ve arkadaplarj [14]
Helicobacter pylori infeksiyonu olanlarda KAH igin tahmini
rolatif riski 2.28 (%95 given araljdjnda 1.25-4.15) olarak
bulmuplardjr. Ossei-Gerning ve arkadaplary [15] da bu
caljpmayy destekler pekilde iskemik kalp hastaljklarjnda
bu infeksiyonun tahmini roélatif riskinin 2.4 oldudunu
bildirmiplerdir (%95 giiven araljdynda 1.2-5.1). Bu caljpmaya
iskemik kalp hastaljdy 6n tanysy ile koroner anjiyografi yapjlan
292 hasta aljnmyptjr. Ancak bu hastalarjn 84’Uniin (%29)
anjiyografisinde belirgin bir KAH bulgusu elde edilmemip,
4’inde (%1) anjiyografi baparysjz olmuptur. Bizim caljpma
grubumuzdaki hastalaryn timiinde preoperatif olarak
anjiyografi ile KAH tanjsj konmup olup, KABG esnasjnda da
bu tanj dodrulanmyptyr.

Helicobacter pylori suplarynda lipopolisakkarit (LPS) yapy
Escherichia coli ve Salmonellalar gibi dider 6nemli Gram
negatif bakterilerden farklydjr. Helicobacter pylori’de lipid A
fosfat gruplar icermez, Escherichia coli’de 6 olan yad asidi
sayysy burada 4’e dipmiptiir. Buna karpjlyk zincirdeki karbon
atomu sayjsy artmyptyr. Yapjsal farkljljklar goésteren LPS,
monositlerin ylizeyindeki LPS tanjyan CD14 molekdilleri ile
badlanmada katalitik fonksiyon gésteren serum LPS badlayan
proteinlere ¢ok yavap ve dipik konsantrasyonda badlanjr ve
badlanmadan sonra kolaylykla ayrjlyr. Bu nedenle de
monositlerden proinflamatuvar sitokinlerin uyarflmasjnda son
derece diipliik immunojenik aktivite gosterir. Bu nedenle KAH
olupumunda rol oynadydy dipiinilen bu sitokinlerin dider
kronik infeksiyonlardan farkly olarak daha az Qretimi s6z
konusudur [16,17].

Sonug olarak caljpmamjzda elde ettidimiz sonuclar
Helicobacter  pylori  infeksiyonunun  koroner arter
hastaljklarjnjn etiyolojisinde badymsyz bir risk faktori oldudu
hipotezini desteklememektedir.
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