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OZET: Kardiada gdzlenen kronik yangisal hilcre infiltrasyonunun (kardit) etyopatogenezi tam olarak agikliga kavusmamigtir. Kardiadaki yangisal infiltrasyonun, Helikobak-

ter pilori gastritine baglh olarak gelisebilecedi ya da gastro-6zofagial refli hastaliginin bulgusu olabilecegi yoniinde iki géris soz konusudur. Kardia infiltrasyonunun
morfolojik 6zelliklerini tanimlamaya yonelik bu alismada, ayrica Helikobakter pilori gastriti ve gastro-6zofagial refli hastaligimin bir géstergesi olarak distnilen 6zo-
fajit ile ilikisi de aragtinldi. Dispepsi yakinmasi ile bagvuran ve dzofagus-kardia-antrum biyopsileri alinan 83 olgu refrospektif olarak degerlendirildi. Bu olgularin 77'sin-
de (%93), kardiada yangisal infiltrasyon saptandi. Bu grupta yas ortalamasi 48,5 ve erkek:kadin orani 1:1 olarak degerlendirildi. Kardiadaki yangisal infiltrasyonun,
yag ve cinsiyet ile iligkisi anlaml degildi (p=0,485 ve p=0,145). Tim olgulara, antrum biyopsilerinde saptanan kronik gastrit bulgulan eslik etmekteydi. Kardia yangisi
olan olgularda, antrumda gozlenen kronik infiltrasyon, kardiadakine gére anlamli dlgide siddetliydi (p<0,001). Nétrofil infiltrasyonunun derecesi (aktivite) ile H. pilori
kolonizasyonu arasinda anlaml bir iliski saptandi (p=0,005). Intestinal metaplazi, kardia biyopsilerinin 6'sinda (%8) goriildii. Calismadaki 83 olgunun 28'inde (%34)
kronik 6zofajit bulgulan saptandi. Bu olgularin 6'sinda kardiada yangi gézlenmezken, 22'sinde kardiada yangisal infiltrasyon gorildd. Risk faktdrlerinin iligkisi agisin-
dan, yalnizca H. pilori pozitifligi olan kardia yangili olgulanin sayis1 daha fazla olmakla birlikte, kardiada yangisi bulunmayan olgular yeterli sayida olmadigi igin anlam-
I bir farklilik saptanamadi.
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SUMMARY: FEATURES OF CHRONIC INFLAMMATION AT THE GASTRIC CARDIA AND THE RELATIONSHIP WITH HELICOBACTER PYLORI INFECTION AND

ESOPHAGITIS. The etiopathogenesis of chronic inflammation at the gastric cardia is not known exactly. It is suggested that carditis may be a finding of gastroesop-
hageal reflux disease or it may occur as a result of the gastritis caused by Helicobacter pylori infection. The aim of the study was to examine morphological features
of carditis, as well as the associations of carditis with Helicobacter pylori gastritis and esophagitis as a marker of gastroesophageal reflux disease. Endoscopic biopsy
specimens obtained from esophagus, cardia and antrum of 83 dyspeptic patients were retrospectively evaluated. Carditis was detected in 77 (93%) of the cases. The
mean age of the carditis group was 48,5 years and the male-to-female ratio was 1:1. The relation of the carditis with age and sex was not significant (p=0,485 and
p=0,145). All cases of the carditis group had concomitant chronic gastritis. In cases with carditis, the chronic inflammation at antrum was significantly more severe
than that found at cardia (p<0,001). Degree of neutrophilic infiltration (activity) and H. pylori colonisation were significantly correlated (p=0,005). Intestinal metaplasia
was observed in 6 cases (8.0%). Of 28 cases in which chronic esophagitis was detected, 22 cases had features of carditis. Although the number of cases with car-
ditis accompanying H. pylori infection was higher than the ones without infection, there was no significant relationship between the risk factors and carditis. We sug-

gest that this is because of the unsufficient number of cases which do not have carditis.

KEY WORDS: Carditis, Helicobacter pylori, esophagitis, intestinal metaplasia.

GIRIS

Gastro-6zofagial bileske bolgesinde gdzlenen kronik
yanginin klinik anlami ve patogenezi konusunda halen gériis
birligi saglanamamustir (1). Bilindigi gibi kardia, 6zofagus dis-
talinde, gastro-&zofagial bileske ile baslayarak distale dogru
uzanan ve ¢ok dar bir alan olarak izlenen proksimal mide
bélgesidir. Yaklagik 1-2 cm uzunlugundaki bu bélgeyi, mu-
kus salgilayan kolumnar hiicrelerden olusan yizey epiteli 6r-
ter. Ayni tipteki epitelin désedigi kivriml, tubuler bezler ise
lamina propriada gevsek bir dagilim gosterir. Parietal hiicre-
ler genellikle bulunmaz, bulundugu zaman da tek tek ya da
kiguk gruplar halinde dagilmistir. Lamina propriada dagiimis
olan yangi hiicreleri ise pek dikkati cekmez (2).

Kardiadan alinan biyopsilerde goriilen kronik yangisal
hicre infiltrasyonu “kardit” olarak adlandiriimaktadir (3-5).
Bu konuda ilk ¢alisan arastirmacilar, kardiadaki yangisal de-
gisikliklerin gastro-6zofagial refli hastaliginin (GERH) bir so-
nucu oldugunu diisinmektedirler (4,5). Bir kisim arastirmaci
ise kardia yangisini, Helikobakter pilori (H. pilori) enfeksiyo-
nuna bagli gelismis olan pangastritin bir komponenti olarak
degerlendirmektedir (6,7). Ancak yapilmis olan degisik calis-
malar, kardiadaki yangisal infiltrasyona tam olarak hangisi-
nin yol a¢tigi konusuna kesin bir agiklama getirememistir.
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Bizim ¢alismamizin amaci, dispepsi yakinmasi olan has-
talarda kardia yangisinin sikhgini belirlemek ve olgularimiz-
da bu yanginin morfolojik &zelliklerini inceleyerek H. pilori
gastriti ve GERH'nin histolojik yansimasi olabilecek 6zofaijit
ile iliskisini saptamaktir.

GEREC VE YONTEM

Calismamizda, dispepsi yakinmasi ile Eylil 1999-Eylil
2000 tarihleri arasinda hastanemize basvuran ve 6zofagus-
kardia-antrum biyopsileri alinan 83 olgu retrospektif olarak
degerlendirildi; yas, cinsiyet ve histolojik bulgulari yeniden
gdzden gegirildi. Tim olgulara Olympus GIF E veya GIF1-
T30 marka endoskop ile endoskopi uygulandi, 6zofagus,
kardia ve antrumdan biyopsiler alindi. Biyopsilerde, kontami-
nasyonu onlemek amaciyla, ayri biyopsi forsepsleri kullanil-
di.

Ozofagus biyopsileri skuamo-kolumnar bileskenin 2 cm
Uzerinden, kardia biyopsileri gastro-6zofagial bileskenin 2
cm altindan retrofleksiyon pozisyonunda alindi. Antrum bi-
yopsileri ise pilorun 2 cm proksimalinden alindi. Hollande so-
lisyonu ile fikse edilen biyopsilerden rutin doku takibi sonu-
cu elde edilen kesitler, hematoksilen-eosin boyasi yanisira,
H. pilori igin toluidine blue boyasi ve gereken olgularda peri-
odik asid-Schiff/alcian blue (pH 2,5) boyasi ile degerlendiril-
di. Kardia ve antrum biyopsileri, Dixon ve akadaslan tarafin-
dan giincellestiriimis olan Sydney Siniflamasi'na gére lami-
na propriada kronik yangi, nétrofillerin yol agtigi aktivite, in-
testinal metaplazi, H. pilori kolonizasyonu, atrofi yéniinden
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TABLO 1: KARDIA YANGISI OLAN OLGULARDA,
KARDIA VE ANTRUM BiYOPSILERININ HISTOLOJIK

DEGERLENDIRME SONUCLARI

Histolojik Bulgular Kardia Antrum
% n % n

Kronik yangi
Hafif %46 (35/77) %16 (12/77)
Orta %31 (24/77) %53 (41/77)
Siddetli %23 (18/77) %31 (24/77)
Aktivite
Yok %42 (32/77) %36 (28/77)
Hafif %23 (18/77) %38 (29/77)
Orta %23  (18/77) %17  (13/77)
Siddetli %12 (9177) %9 (7177)
H. pilori
Yok %43 (33/77) %40 (31/77)
Hatif %26 (20/77) %31 (24/77)
Ona %18 (14/77) %17 (13/77)
Siddetli %13 (10/77) %12 (9177)
intestinal metaplazi
Hafif %3 (2/77) %13 (10/77)
Orta Yod (3/77) Y%od (3/77)
Siddetli %1 (1/77) -

degerlendirildi ve hafif-orta-siddetli seklinde derecelendirme
yapildi (8). Ozofagus biyopsileri ise yangisal infiltrasyon, int-
raepiteliyal eozinofillerin varligi, papillalarin yiizeye dogru
uzamasl ve bazal hiicre hiperplazisi temelinde kronik 6zofa-
jit agisindan degerlendirildi. Daha énce mide operasyonu ge-
ciren, malignite, Barrett 6zofagusu gibi eslik eden bir gastro-
ozofagial lezyonu bulunan veya endoskopi éncesinde H. pi-
lori eradikasyonu igin antibiyotik kullanan olgular ¢alisma di-
sinda birakildi.

Elde edilen sonuglar istatistiksel olarak degerlendirildi.
Yasa bagli kardia yangisi insidansi Mann-Whitney U testi,
cinsiyet ile iliskisi Fischer'in %2 testi ve kardia yangisinin his-
tolojik 6zellikleri McNemar ve kappa testleri ile arastirildi.

BULGULAR

Calisma grubunda yer alan toplam 83 olgunun 45'i (%54)
kadin, 38'i (%46) erkekti. Olgularin 77'sinde (%93) kardiada
degisen derecelerde kronik yangisal hiicre infiltrasyonu géz-
lenirken, 6 olguda kardia mukozasi olagan gdériniimdeydi.
Kardia mukozasi olagan olarak izlenen olgularin timi kadin
hastalardi, dolayisi ile yangisi bulunan olgularda erkek: ka-
din orani 1:1'di (38/39). Kardiada yangisi olan olgularin yas
ortalamasi 48,5 (median:48), yangisi olmayan olgularinki ise
46'yd1 (median:42). Yasa bagl olarak kardiada yangi goérul-
me insidansi ve bunun cinsiyet ile iliskisi istatiksel olarak an-
lamli bulunmadi (sirasiyla p=0,485 ve p=0,145).

Kardiada yangisi olan olgularin timiine, antrum biyopsi-
lerinde saptanan kronik gastrit bulgularn eslik etmekteydi.
Kardia ve antrum biyopsilerindeki yangisal infiltrasyon, H. pi-
lori kolonizasyonu ve intestinal metaplazi derecelerinin karsi-
lastirmasi Sydney siniflamasina gore yapildi (Tablo 1). Kro-
nik yangisal hiicre infiltrasyonu yéniinden, ayni kiginin her iki
bélgesinden alinan biyopsiler karsilastirldiginda kardiadaki
infiltrasyonun anlamli élgtide hafif, antrumdaki infiltrasyonun
ise orta ve siddetli oldugu dikkati ¢ekti (p<0,001). Polimorf
niveli I6kosit infiltrasyonu agisindan degerlendirildiginde,
kardia ve antrumdaki aktiviteler arasinda anlamli bir fark

Resim 1: Kardia mukozasinda, lamina propriada belirgin kronik yangisal
hiicre infiltrasyonu, yer yer epiteli de infiltre etmig polimorf niiveli
likositler ve intestinal metaplazi alam (HE x200).

Resim 2: Ozofagus yiizey epitelinde polimorf niiveli l5kosit infiltrasyonu
ve bazal hiicre aktivitesi (HE x400).

saptanmad (p=0,523). H. pilori kolonizasyonu, kardia yangi-
si olan olgularin 44’linde yani %57'sinde pozitif olarak bulun-
du. Antrum ve kardia biyopsilerinde H. pilori kolonizasyonu
acisindan anlamh bir fark gézlenmedi (p=0,5). Hem kardia,
hem de antrumdan alinan biyopsilerde, aktivite ile H. pilori
kolonizasyonu arasinda biyik bir uyum saptandi (p=0,005).
Intestinal metaplazi, kardia biyopsilerinin 6'sinda (%8) géril-
di (Resim 1). Bu olgulanin 4'G H. pilori negatif, 2'si H. pilori
pozitif olgulardi. Ancak kardiada intestinal metaplazi olan ol-
gularin timinde antrum veya korpusta da intestinal metap-
lazi bulundu. Calisma grubundaki tim antrum biyopsilerinin
ise 13’linde (%17) intestinal metaplazi goriildi. Atrofi, kardia
biyopsilerinin higbirisinde gériilmeyip, yalnizca 4 olgunun
antrum biyopsisinde saptandi.

Kardiada yangisi olmayan 6 olgunun kardia biyopsilerin-
de, yangisal infiltrasyon, H. pilori kolonizasyonu ve intestinal
metaplazi gozlenmezken, timinde antrumda kronik gastrit
bulgulan eslik etmekteydi. Bunlarin 3'iinde antrumda H. pilo-
ri pozitifligi de mevcuttu. Kardiada yangisi olan ve olmayan
olgularin klinik ve histolojik 6zellikleri karsilastiriidi (Tablo 2).

Calismadaki 83 olgunun dzofagus biyopsileri degerlendi-
rildiginde 28'inde (%34) kronik ©zofajit bulgular saptandi
(Resim 2). Bu olgularin 6'sinda kardiada yangi gérilmezken
22'sinde kardiada yang! izlendi. Kardia yangisinin eslik ettigi
olgularin 11'inde, kardiada H. pilori kolonizasyonu bulun-
maktaydi. Geriye kalan 11 olguda ise H. pilori enfeksiyonu
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1 2 3
Ozofaijit H. Pilori Ozofajit+
H. pilori

Sekil 1: Kardiada yangis: olan olgularin risk fakiorlerine gore dagilinu

TABLO 2: KARDIA YANGISI OLAN VE OLMAYAN 1
OLGULARDA KLINIKO-PATOLOJIK BULGULAR VE RISK
FAKTORLERININ ORANLARI

Kardiada yangi Kardiada yangi
+) )

Yas 48,5 46

Erkek/Kadin 38/39 0/6

H. pilori kolonizasyonu %57 .

Ozofajit bulgular %29 %100

Kronik antral gastrit %100 %100

Intestinal metaplazi %8 -

olmaksizin kronik 6zofajit bulgulan gézlendi.

Kardiada yangisi olan olgularda etyopatogenezi agikla-
maya yonelik risk faktdrlerinin orani Sekil 1'de gérildigu gi-
bi degerlendirildi. Yalnizca H. pilori pozitifligi olan kardia yan-
gih olgularin sayisi, digerlerine gére ¢ok daha fazla olmakla
birlikte, yangi saptanmayan olgular ile karsilastinldiginda an-
lamli bir farklilik saptanmadi. Kardia yangisi olan 22 olguda
ise (%28) herhangi bir risk faktori belirlenemedi.

TARTISMA

Kardia mukozasindaki kronik yangisal infiltrasyonun
“kardit” olarak tanimlandigi 1996'dan bu yana kardia yangi-
sinin prevalansini ve etyopatogenezi aciklamaya yonelik bir
cok arastirma yapilmistir. Tim ¢alismalarda kardiada yangi
sikhigi yiksek olmakla birlikte, farkli oranlar bildirilmektedir.
Etyopatogenez konusunda da ilk ¢alismalar, kardia yangisi-
ni, GERH'nin histolojik bir bulgusu olarak yorumlarken, gi-
nimizde H. pilori kolonizasyonunun etkisi 6n plana gegmis-
tir.

Ik galigsmalardan birisini yapan Oberg ve ark., olgularinin
%96'sinda kardiada yangisal infiltrasyon saptamiglardir (5).
Bu calismada 24 saatlik pH 6lgtimleri yapilarak GERH sap-
tanmis ve kardia yangisinin, refliiniin klinik bulgular ve 6zo-
fajit ile iligkili oldugu éne sirilmistir. Bu ¢alismada ve kar-
dia yangisi ile GERH iligkisini inceleyen diger galismalarda
da H. pilori etkisine bagh kardia yangisi olasiligi aragtinima-
mistir (3,4). Daha sonra yapilan ¢alismalarda kardiada yan-
g! sikh@r %41 ile %92 arasinda degisen oranlarda saptan-
mistir (6,7,9-12). Bizim galismamizda da kardiada yangi go-
rilme sikhi@ %93 olarak belirlenmistir. Kardia yangisinin sik-
g1 konusundaki bu farkl oranlar, bazi aragtirmacilarin yal-
nizca izole kardia yangisi olgularini ele almalari ve kronik

gastrit esligindeki olgulari ayri bir grup olarak degerlendirme-
lerinden kaynaklanmaktadir. Bunun yanisira bilindigi gibi,
farkli toplumlarda H. pilori insidansi degismektedir. Belirtilen
tim bu caligmalarda ve bizim ¢alismamizda da H. pilori ko-
lonizasyonu énemli bir risk faktori olarak gérilmektedir. Bu
nedenle, H. pilori insidansina bagli olarak kardiada yangi
prevalansinin da degisecegi distintlebilir.

Literatlirdeki calismalarda H. pilorinin etkisi aragtinldi-
ginda, farkh serilerde %77 ile %95 oraninda H. pilori koloni-
zasyonunun eslik ettigi gérilmustar. Genta ve ark. tarafindan
yapilmis bir calismada H. pilori pozitifiigi olgularin %95'inde
saptanmistir (6). Bu yiliksek orana bagl olarak, H. pilori en-
feksiyonu, en énemli risk faktéri olarak éne strlimiistiir. Da-
ha sonralari Goldblum, Chen, Spechler ve Voutilainen'in
yaptigi calismalarda kardiada yangisi olan olgularda H. pilo-
ri kolonizasyonu %94 ile %75 arasinda degisirken, ilk i¢ ¢a-
ismada GERH ile anlamli bir iligki kurulamamistir (7,8,12,
13). Voutilainen'in ¢aligmasinda ise kronik gastritin eslik et-
medidi izole kardia yangisi seklindeki olgularda eroziv 6zofa-
jit saptanmis ve bu bulgu da GERH'nin bir belirtisi olarak ka-
bul edilmistir. Bizim olgularimizin %57'sinde H. pilori pozitif-
ligi vardir. Calismamizda kardiada yangisi olan, ancak H. pi-
lori kolonizasyonu olmayan 11 olguda ise kronik &zofajit bul-
gulari vardir. Bu olgulardaki yangisal infiltrasyonun GERH'na
bagl oldugu disiindlmistir. Olgularimiz, kardiada yangi igin
risk faktorleri olan, H. pilori kolonizasyonu ve dzofajit agisin-
dan degerlendirildiginde, yalnizca H. pilori pozitifligi olan ol-
gular daha ¢ok sayida bulunmasina ragmen, istatistiksel ola-
rak anlaml bir sonuca ulagilamamistir. Bunun en énemli ne-
deni, istatistiksel degerlendirme saglayacak dlcliide kardia
yangisi olmayan olgu bulunmamasidir. Ek olarak, olgularimi-
zin yaklasik 1/4’'Gnde pangastrit gériilmekle birlikte, kardia
yangisinin etyopatogenezini agiklayacak kesin bir bulgu sap-
tanamamigtir. Ayni sekilde Bowrey ve ark.'laninin yaptigi ¢a-
lismada da, kardiada yang! orani %92 bulunmasina karsilik,
H. pilori kolonizasyonu olgularin 1/3'inde saptanamamistir.
Bu galismanin sonucunda, refliinin, H. piloriye benzer me-
kanizmalarla kardiada yangi olusturdugu ve bu iki risk faktd-
rine bagh yang! formlari arasinda morfolojik agidan hicbir
aynm olmadigi vurgulanmaktadir (11).

Calismamiz, kardiada gozlenen intestinal metaplazi siklh-
g1 konusunda da veriler igermektedir. Bilindigi gibi, bu bélge-
de gorilen intestinal metaplazilerin, karsinogenezde énemli
bir rol Gstlendigi yéniinde gok sayida ¢alisma bulunmaktadir
(14-18). Bu nedenle, 6zel nem tasiyan bu histopatolojik bul-
gu olgularimizda arastinimis ve kardiada yangisi olan olgu-
larda %8 oraninda saptanmistir. Rutin endoskopilerde, kar-
diada intestinal metaplazi sikligi %10-20 arasinda bildiril-
mektedir. Bunlardan Spechler ve Johnston'in ¢alismalarinda
kardiada intestinal metaplazi sikligi sirasiyla %18 ve %9'dur.
Her iki calismada da intestinal metaplazi ve eroziv dzofajit
arasinda bir iliski saptanamamigtir (19,20). Kardiadaki intes-
tinal metaplazi oranini, kendi ¢alismalarinda %9-20 arasinda
saptayan diger arastirmacilar ise intestinal metaplazi ile H.
pilori gastriti arasinda anlaml birliktelik gézlemislerdir (7,12,
21,22). Bizim ¢alismamizda ise, hem intestinal metaplazisi
hem de kardia yangisi olan olgular, H. pilori ile iligkiyi sapta-
mak agisindan, sayisal anlamda yeterli degildir.

Sonug olarak, kardia bélgesinde yangisal infiltrasyon gé-
rilme sikhg ¢ok fazladir. Genellikle, olgulara antral gastrit
eslik etmektedir. Pangastrit seklindeki bu olgularda, kardi-
adaki kronik yangisal infiltrasyon, antruma gére daha hafif
olarak izlenmektedir. Kardiadaki aktivite orani ile H. pilori ko-
lonizasyonu arasinda biiydk bir uyum gézlenmektedir. H. pi-
lori kolonizasyonu, bir risk faktéri olarak, kardia yangisi olan
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olgularin biyUk bir kisminda gérilmekle birlikte, istatistiksel
bir anlamlilik elde edebilmek i¢in daha biyik serilerde ¢alig-
mak gereklidir.
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