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Giris: Hijyen hipotezine gore, infeksiyonlara
maruziyet ve hijyenik olmayan cevrede yasamak
immiin sistemi uyararak allerjik hastaliklardan
koruyabilir. Helicobacter pylori gibi besin veya oro-
fekal kaynakli mikroorganizmalarin solunum yolu
virtislerinin aksine allerjik hastaliklarla ters iliskili
oldugu bildirilmektedir. Bu c¢alismada H. pylori
infeksiyonu olanlarla olmayanlar arasinda allerjik
hastalik sikligt yoninden fark olup olmadig:
arastirilmaistir.

Gerec ve Yontem: Calismaya Temmuz 2012-
Eylil 2012 tarihleri arasinda hastanemizde H. pylori
infeksiyonu ©6n tanisiyla iire-nefes testi yapilmis
olan 3-18 yas arasinda 188 hasta alindi. Calismaya
alinan hastalarin bagvuru sikayetiyle bireysel ve
ailesel astim ve allerjik hastalik oykiileri sorgulandi.
Hastalarin allerji deri prik testleri yapildi ve tam
kan sayimi ile serum immiinglobulin (IgA, IgM,
IgG, IgE) diizeyleri olcildii.

ABSTRACT

Objective: According to hygine hypothesis, expo-
sure to infections and living in an unhygienic envi-
ronment might prime the immune system and pro-
tect from development of allergic disorders. It was
shown that exposure to foodborne or orofecal
microbes were inversely related to the allergic dis-
eases compared to airborne viruses. In this study we
aimed to evaluate and compare the presence of
allergic diseases in patients with and without Heli-
cobacter pylori infection.

Materials and Methods: The study was carried
out on 188 patients between ages of 3 and 18 years
who were performed urea breath test with a suspi-
cian of H. pylori infection. History of presenting
symptoms and presence of personal and familial
asthma and allergic diseases were taken. Skin prick
tests were done and complete blood count and
serum immunoglobulin (IgA, IgM, IgG, IgE) levels
were measured.
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Bulgular: Calismaya yas ortalamas: 11.1 + 3.7 yil
olan ve %42’si erkek olan toplam 188 hasta alindi.
Hastalarimizin %43.6 (n= 82)’sinda tire-nefes testi
pozitifti. H. pylori infeksiyonu olan c¢ocuklarin
%36.6’sinda son bir yilda allerjik hastalik dykist
varken, H. pylori infeksiyonu olmayanlarin
%51.9'unda son bir yilda allerjik hastalik Oykist
vardir (p= 0.037). Multivaryans lojistik regresyon
analizinde H. pylori infeksiyonu, son bir yilda aller-
jik hastalik semptom sikligini etkileyen tek fak-
tordii (RR= 2.23, %95 GA 1.13-4.40, p= 0.021).

Sonuc: H. pylori infeksiyonu ile yasam boyu aller-
jik hastalik siklig1 arasinda iliski saptanmazken, son
bir yildaki allerjik hastalik siklig1 ile H. pylori infek-
siyonu arasinda ters iligki saptanmistir.

(Asthma Allergy Immunol 2013;11:96-102)

Anahtar Kkelimeler: Helicobacter pylori, lire nefes
testi, allerjik hastaliklar

Gelis Tarihi: 23.01.2013 e Kabul Edilis Tarihi: 12.03.2013

GiRiS

Strachan tarafindan 1989 yilinda One siirii-
len hijyen hipotezine gore infeksiyonlar ve hij-
yenik olmayan cevrede yasamak immiin siste-
mi uyararak allerjik hastaliklardan korumakta-
dir!’. Matricardi ve arkadaslari, solunum yolu
virtislerine nazaran besin ve orofekal kaynakh
Helicobacter pylori, Toxoplasma gondii ve hepatit
A gibi mikroorganizmalarin allerjik hastaliklar-
la ters iligkili oldugunu bildirmi§1erdir[2].

Allerjik hastaliklar ve infeksiyonlar arasinda-
ki iligski son 10 yilda yaygin olarak arastirilmis
olup, cocukluk doneminde infeksiyon maruzi-
yeti azaldikg¢a allerjik hastalik sikliginin arttigi
bildirilmektedirl34!. Bu durumun, baz infek-
siyonlarin immiin yanit1 T helper 1 (Th1) yonii-
ne kaydirmasi, boylece allerji ile iliskili olan
Th2 sitokin ekspresyonunun azalmasina bagl
olabilecegi 6ne siiriilmektedir!3),

H. pylori'nin, allerjik astim olasiligini azaltan
T regiilator (Treg) hiicreleri uyardigi bildiril-
mektedirl>0). H. pylori ile infekte insan mide
mukozasinda Th2'yi baskilayan Treg hiicrelerde
artis oldugu bildirilmi§tir[7'8]. Ayrica, H. pylori
infekte kisilerin mide antrumunda Th1 yaniti-

Results: A total of 188 patients with a mean age of
11.1 £ 3.7 years were enrolled in the study and
42% of them were male. Urea breath test was posi-
tive in 43.6% (n= 82) of patients. The rate of cur-
rent allergic symptoms was 36.6% in children with
H. pylori infection, while it was 51.9% in children
without H. pylori infection (p= 0.037). In multiple
logistic regression analysis H. pylori infection was
the sole independent variable related to the pres-
ence of current allergic symptoms (RR= 2.23, %95
GA 1.13-4.40, p= 0.021).

Conclusion: There was no relation between the H.
pylori infection and presence of life-long allergic
diseaseas, however there was an inverse relation
between H. pylori infection and current allergic
symptoms.

(Asthma Allergy Immunol 2013;11:96-102)

Key words: Helicobacter pylori, urea breath test,
allergic diseases
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nim baskin oldugu saptanmistir®l. Bu nedenle
H. pylori'nin Th2'yi baskilayarak Th1’i de uyara-
rak allerjik inflamasyonu azaltmasi beklenmek-
tedirl19. Bu hipotez 1s18inda bu c¢alismada H.
pylori infeksiyonu olanlarla olmayanlar arasin-
da allerjik hastalik siklig1 yoniinden fark olup
olmadig1 arastirilmaistir.

GEREC ve YONTEM

Calismaya Temmuz 2012-Eyliil 2012 tarihle-
ri arasinda hastanemizde H. pylori infeksiyonu
On tanisiyla iire-nefes testi yapilmis olan 3-18
yas arasinda 188 hasta alindi. Calismaya alinan
hastalarin basvuru sikayetiyle bireysel ve ailesel
astim ve allerjik hastalik Oykiileri ISAAC anketi
esas alinarak, yiz ylize gortstilerek sorgulan-
dil'!l, Hastalarin allerji deri prik testleri yapildi
ve tam kan sayimi ve serum immiinglobulin
(IgA, IgM, IgG, IgE) diizeyleri Ol¢iildii. Hastane-
mizin etik kurulundan onay alinarak, calismaya
alinan hastalardan ve ebeveynlerinden bilgilen-
dirilmis onam formu alindu.

Hastalarin allerjik hastalik semptom Oykiile-
ri hastalar ve ebeveynlerle yiiz yiize gortstilerek
alindi. Son bir ayda antibiyotik veya kortikoste-
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roid kullanan hastalarla son bir haftada aktif
asit inhibitorleri kullanan hastalara tire-nefes
testi yapilmadi. Serum immiinglobulin diizey-
leri nefelometrik yontemle ol¢iildi (Beckman
Coulter Immage 800).

Olgulara solunum yolu allerjenleri (Staller-
gens, Antony, France) ile deri prik testleri uygu-
land1. Allerji deri testi icerigi ev tozu akarlari
(Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoi-
des farinae), kedi, kopek, hamambocegi, man-
tarlar (Alternaria, Aspergillus, Clodosporium) ve
polen karisimlarindan (yabani ot, hububat, ci-
men ve agac) olusmaktaydi. Pozitif kontrol, ne-
gatif kontrol ve allerjenler 6n kola uygulandik-
tan 15-20 dakika sonra degerlendirildi. Endi-
rasyon capi negatif kontrolden 3 mm veya da-
ha biiytik olan degerler pozitif kabul edildi.

Ure nefes testi standart Heliprobe Kitleri (Ki-
bion AB, Uppsala, Isve¢) kullanilarak gercekles-
tirildi. Alt1 saatlik aclik periyodunu takiben 37
kBq 14C-Ure kapsiil 50 mL su ile igirildi. Soluk
ornekleri 10. dakikada kuru sistem kartus (Bre-
athcard) ile toplandi. Hastalardan kartusun agiz
kismina indikator membran rengi turuncudan
sartya donene kadar tflemeleri istendi. Deger-
lendirilmeye hazir olan kartus analizorde oku-
tuldu. Uretici firmanin onerisi dogrultusunda
Grade 2 olan sonuglar pozitif kabul edildi.

istatistiksel Degerlendirme
Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 15.0
bilgisayar programi kullanildi. Gruplar arasin-

daki karsilastirmada “ki-kare” ve independent
sample t-testleri kullanildi. p< 0.05 istatistiksel
olarak anlaml kabul edildi. Risk faktorleri ana-
lizi icin multivaryans lojistik regresyon analizi
yapildi.

BULGULAR

Calismaya yas ortalamas: 11.1 + 3.7 yil
olan ve %42'si erkek olan toplam 188 hasta
alindi. Hastalarimizin %71.8’i karin agrisi,
%21.8’i bulant1 ve/veya kusma, %4.8'i agiza ac1
su gelme, %1.1'i gegirme ve %0.5’i istahsizlik
sikayetiyle basvurmustu. Hastalarimizin
%43.6’sinda (82 hasta) tire-nefes testi pozitifti.
H. pylori infeksiyonu olanlarin yas ortalamasi
12.0 = 3.4 iken, H. pylori infeksiyonu olma-
yanlarin yas ortalamas: 10.4 + 3.9 yil idi (p=
0.005). H. pylori infeksiyonu olan ve olmayan
hastalarin sosyodemografik o6zellikleri Tablo
1’de gosterilmektedir.

H. pylori infeksiyonu olan c¢ocuklarin
%36.6'sinda son bir yilda allerjik hastalik oyki-
st (vizing, allerjik rinit veya atopik dermatit)
varken, H. pylori infeksiyonu olmayanlarin
%451.9'unda son bir yilda allerjik hastalik 6ykii-
st vardi (p= 0.037). Multivaryans lojistik regres-
yon analizinde H. pylori infeksiyonu, sigara ma-
ruziyeti, ebeveynde astim ve/veya allerjik rinit
varligi, evde yasayan Kisi sayisi, deri testi pozi-
tifligi, IgA eksikligi ve cinsiyet degerlendirildi-
ginde, H. pylori infeksiyonu son bir yilda aller-
jik hastalik semptom sikligini etkileyen tek fak-
tordi (RR= 2.23, %95 GA 1.13-4.40, p= 0.021)

Tablo 1. Helicobacter pylori infeksiyonu olan ve olmayan hastalarin sosyodemografik 6zellikleri

H. pylori H. pylori
infeksiyonu var infeksiyonu yok

(n=82) (n=106) P
Cinsiyet (erkek) 47 (%57.3) 62 (%58.5) 0.872
Yas (yil £ SD) 12.0+3.4 104 £3.9 0.005
Sikayetlerinin stresi (ay) 9.1+119 13.8 £ 16.9 0.029
Evde yasayan kisi sayisi (+ SD) 49+1.7 52+4.1 0.557
Evcil hayvani olanlar 10 (%12.2) 7 (%6.6) 0.185
Evde sigara maruziyeti olanlar 36 (%43.9) 51 (%48.1) 0.566

98

Asthma Allergy Immunol 2013;11:96-102



Ozcan C, Erkocoglu M, Tuna Kirsaclioglu C, Toyran M, Kocabas CN

Tablo 2. Son bir yildaki allerjik hastalik semptom varhgi icin risk faktérlerinin lojistik regresyon analizi sonuclari

Univaryant Multivaryant

Risk faktorleri RR %95 GA p RR %95 GA P
Helicobacter pylori 2.25 1.11-4.56 0.024 2.23 1.13-4.40 0.021
Cinsiyet 1.40 0.69-2.80 0.348

Sigara 0.95 0.47-1.90 0.876

Evde yasayan kisi sayisi 0.92 0.77-1.09 0.329

Parental astim/allerjik rinit 0.56 0.26-1.20 0.137

Deri testi pozitifligi 0.59 0.24-1.45 0.249

IgA eksikligi 0.98 0.24-4.02 0.981

RR: Rélatif risk, GA: Gliven araligi.

Tablo 3. Helicobacter pylori infeksiyonu olan ve olmayan hastalarin allerjik semptom oGyklileri ve deri testi pozitifli-

ginin dagilimi

H. pylori H. pylori
infeksiyonu var infeksiyonu yok
(n= 82) (n=106) p
Yasam boyu vizing 42 (51.2) 58 (54.7) 0.643
Son bir yilda vizing 3(15.9) 21(19.8) 0.484
Doktor tanili astim 8(9.8) 8 (7.5) 0.590
Yasam boyu allerjik rinit 7 (32.9) 42 (39.6) 0.345
Son bir yilda allerjik rinit 4 (29.3) 37 (34.9) 0.413
Doktor tanili allerjik rinit 5(6.1) 7 (6.6) 0.888
Yasam boyu atopik dermatit 13 (15.9) 24 (22.6) 0.246
Son bir yilda atopik dermatit 4 (4.9) 8(7.5) 0.334
Doktor tanili atopik dermatit 7 (8.5) 18 (17.0) 0.091
Yasam boyu allerjik hastalik* 55 (67.1) 77 (72.6) 0.408
Son bir yilda allerjik hastalik* 30 (36.6) 55 (51.9) 0.037
Doktor tanili besin allerjisi 4 (4.9) 3(2.8) 0.360
Akut drtiker Gykisi 21 (25.6) 33 (31.1) 0.407
Kronik trtiker 6ykusu 3(3.7) 4 (3.8) 0.640
Anne ve/veya babada astim ve/veya allerjik rinit 2 (26.8) 34 (32.1) 0.435
Deri testi pozitifligi 14 (17.9) 16 (16.3) 0.776
Serum total IgE dtizeyi 125.8 + 304.8 116.6 + 217.8 0.825
Eozinofil sayisi 20+2.2 1.7+13 0.458

* Vizing, allerjik rinit veya atopik dermatit.

(Tablo 2). Yasam boyu allerjik hastalik oykiisi
yoniinden H. pylori infeksiyonu olanlarla olma-
yanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

yoktu (p= 0.408) (Tablo 3).

Calismaya alinan hastalarin 176’sina allerji
deri testi yapildi. Bunlarin %17’sinde atopi var-
di. H. pylori infeksiyonu olanlarin %17.9'unda
deri testinde atopi varken, H. pylori infeksiyonu

Asthma Allergy Immunol 2013;11:96-102
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olmayanlarin %16.3’'tinde atopi vardi (p=
0.776).

Serum IgA diizeyi H. pylori infeksiyonu olan-
larin %12.1’inde disiik iken, H. pylori infeksiyo-
nu olmayanlarin %3.5’'inde dustk idi (p=
0.045). Serum IgG ve IgM diizeylerinin diistik-
ligl ise her iki grupta benzerdi (%15.2 ile
%10.7, p= 0.543; %10.9 ile %9.6, p= 0.796).

TARTISMA

Erken cocukluk déneminde H. pylori infeksi-
yonunun gecirilmemesinin astim ve allerjik
hastaliklar icin risk oldugu bildirilmektedir[1%
B3], Yakin zamanda yapilan bir ¢alismada H.
pylori infeksiyonu ile pediatrik astim arasinda
ters bir iliski oldugu bildirilmektedirl14l. Baska
bir calismada H. pylori infeksiyonunun astim,
allerjik rinit ve atopik dermatit riskini %30
azalttig1 bildirilmistir'%. Ayrica, H. pylori sero-
pozitifliginin yakin zamandaki allerjik hastalik
semptomlar1 (vizing, allerjik rinit ve egzama)
ile ters iliskili oldugu bildirilmektedir(!]. Bi-
zim calismamizda H. pylori ile yasam boyu al-
lerjik hastalik arasinda herhangi bir iligki yok-
ken, H. pylori infeksiyonu ile son bir yildaki al-
lerjik hastalik semptom siklig1 arasinda anlam-
I1 olarak ters bir iliski vardi. H. pylori infeksiyo-
nunun genellikle ilk bes yasta kazanildig1 ve
daha sonra yillarca devam ettigi bildirilen ca-
lismalar dogrultusunda bizim ¢alismamizda H.
pylori infeksiyonunun son bir yildaki allerjik
hastalik semptomlarim etkilemesi H. pylori in-
feksiyonundan sonra immin sistemin Th2 yo-
niinden Th1l yoniine kaymasinin belli bir za-
man almasindan kaynaklanabilecegini diisiin-
diirmektedirl10:16],

Bazi calismalarda H. pylori infeksiyonu ile al-
lerjik hastaliklar arasinda herhangi bir iligkinin
olmadi1 bildirilmektedir'”-1°1. Ancak bu calis-
malarin hepsinde yeni H. pylori infeksiyonunun
belirlenmesinde duyarli olmayan serolojik test-
ler kullanilmis ve yasam boyu allerjik hastalik-
lar arastirilmistir. Biz calismamizi yeni H. pylori
infeksiyonunun belirlenmesinde duyarli ve
non-invaziv bir test olan iire-nefes testiyle yap-
tik ve son bir yildaki allerjik hastalik semptom

siklig1 ile H. pylori infeksiyonu arasinda ters bir
iliski oldugunu bulduk.

Ulkemizde Cam ve arkadaslarinin iire-nefes
testini kullanarak ¢ocuklarda yaptiklar calisma-
da, H. pylori infeksiyonu ile deri testi pozitifligi
ve yakin zamandaki veya yasam boyu allerjik
hastalik semptomlar1 arasinda anlamli bir iliskin
olmadigi bildirilmi§tir[20]. Bizim ¢alismamizda
da H. pylori infeksiyonu ile deri testi pozitifligi
ve yasam boyu allerjik hastalik arasinda herhan-
gi bir iliski yokken, H. pylori infeksiyonu ile son
bir yildaki allerjik hastalik semptom siklig1 ara-
sinda ters bir iliski vardi. Cam ve arkadaslar1 al-
lerjik hastalik semptom sikliklarini ebeveynlere
yapilan ISAAC anketiyle belirlemislerdir. Bizim
calismamizda ise allerjik hastalik semptomlari
ebeveynler ve hastalarla yliz ytlize gorusiilerek
sorgulandi. Anketten ziyade yiiz yiize yapilan ve
semptomlar tariflenerek alinan oykiintin, daha
dogru oldugunu disiintiyoruz.

Shiotani ve arkadaslar1 yaptiklar ¢alismada,
allerjik hastalig1 olan kisilerde H. pylori infeksi-
yonu sikliginin disiik oldugunu bulmuslardir.
Ancak cinsiyete gore analiz yaptiklarinda ka-
dinlar i¢cin bunun gecerli olmadigini bulmus-
lardir(2l. Bizim calismamizda, multivaryans lo-
jistik regresyon analizinde H. pylori infeksiyo-
nu, sigara maruziyeti, ebeveynde astim ve/veya
allerjik rinit varligi, evde yasayan kisi say1si, de-
ri testi pozitifligi, IgA eksikligi ve cinsiyet deger-
lendirildiginde, H. pylori infeksiyonu son bir
yildaki allerjik hastalik semptom sikligini etki-
leyen tek faktordii. Bizim calisjmamiza benzer
sekilde Jarvis ve arkadaslarinin calismasinda, H.
pylori infeksiyonu ile polen duyarlilig1 arasinda-
ki negatif iliskiyi yas, cinsiyet ve sigara maruzi-
yetinin etkilemedigi bildirilmistir!22!,

Cocuklarda yas ilerledik¢e H. pylori infeksi-
yonu sikliginin arttig1 bildirilmektedir23:24], Bi-
zim ¢alismamizda da H. pylori infeksiyonu olan-
larda yas ortalamasi, H. pylori infeksiyonu ol-
mayanlardan anlaml olarak daha ytiksekti.

Sekretuar IgA gastrointestinal sistemde bak-
teriyel ve viral antijenlere karst ilk savunma
mekanizmasinda rol alan baslica immiinglobu-
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lindirl2%), IgA eksikligi olan kisilerde Giardia,
Salmonella, rotaviriis ve Campylobacter gibi en-
terik patojenlerle sik gastrointestinal infeksi-
yonlar gelistigi bildirilmektedir(2%]. Bogstedt ve
arkadaslar ise yaptiklar bir calismada sekretuar
IgA eksikliginin H. pylori infeksiyonu sikligini
etkilemedigini bildirmislerdir. Ancak bu calig-
mada H. pylori pozitifligi yeni infeksiyonun be-
lirlenmesinde duyarli olmayan serolojik test
kullanilarak saptanm1§t1r[25]. Bizim calismamiz-
da H. pylori infeksiyonu olan hastalarda IgA ek-
sikligi oraninin daha ytiksek olmasi, polimerik
IgA epitelden aktif olarak gectigi icin spesifik
antikorlar H. pylori infeksiyonuna karsi biyik
rol oynadig: diisiincesini desteklemektedir?”,

Sonug olarak; c¢alismamizdaki verilere gore
H. pylori infeksiyonunun, muhtemelen immiin
sistem mekanizmasini etkileyerek belli bir za-
man sonra allerjik hastalik semptomlarini azal-
tabilecegi gorilmektedir. Ayrica, H. pylori infek-
siyonu olanlar IgA eksikligi yoniinden arastiril-
malidir.
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