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Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dal,

Pediatrik Gastroenteroloji
ANKARA

Bilim Dali,

ocukluk caginda, mide ve duodenum hastaliklarn temel
olarak gastrit ve gastroduodenal peptik Ulserler olarak
tanimlanabilir.

Gastrit mide mukozasinin inflamasyonu ve erozyonu ile karak-
terli yizeyel mukozal doku hasarlari, peptik tlser ise musku-
laris mukozaya dek uzanan lezyonlardir. Cocukluk caginda
mide ve duodenum dlseri sik olmamakla birlikte, hastaneye
kabul edilen 2500 cocuk hastadan birinde goéraldugu, Kuzey
Amerika'daki buiyik merkezlerde ise, primer ve sekonder
Ulserleri kapsamak Uzere yilda 4-6 yeni Ulser olgusu sap-
tandig bildiriimektedir.

Gastrit, tlser 6ncusli olup, cocukluk caginda kronik karin
agrisi nedenleri icinde 6nemli bir yer tutar. Peptik ilserden 15-
20 kat fazla konulan bir tani olmakla beraber gercek sikligi bi-
linmemektedir.

PATOGENEZ

Mide ve duodenum mukozasinin inflamasyonu, mukozay
zarara ugratan etkenlerle, koruyucu etkenler arasindaki den-
gesizlige baglidir. Bu dengesizligin derecesine bagh olarak
gastrit veya peptik Ulser gelisir. Gastrointestinal sistem
mukozasinin koruyucu faktorleri bikarbonat, yizey aktif fos-
folipidler, kan akimi, hizli hiicre yenilenmesi ve prostoglandin-
lerdir. Mukozay! zarara ugratan baglica etkenler ise; Mukozal
inflamasyon mediatérleri, mide asidi ve Helikobakter piloridir.
Peptik hastalik gelisiminde etkili oldugu belirtilen diger faktor-
ler; sigara, alkol, emosyonel strestir. 0 kan grubu ve ailede
peptik hastalik Oykiisi olan bireylerde hastalik daha sik
gorulmektedir.
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GASTRIT VE PEPTIK ULSER GELISIMINDE
ONEMLI FAKTORLER

Asit sallnimi

Asit, mide fundus ve korpusunda yer alan parietal
hiicreler tarafindan salinir. Histamin, asetilkolin ve
gastrin reseptorleri hiicrelerin tabaninda yerlesir.
Reseptorlerin  karsisinda hidrojen ve potasyum
iyonlannin degisiminden sorumlu, hidrojen-potas-
yum-ATPaz yerlesmistir. Asit salinimi; néroendokrin
(asetilkolin, vagus), endokrin (gastrin, pepsin) ve
parakrin (histamin) uyarisi ile olusabilir. Mide Ulser-
leri genellikle disiik asit sekresyonu ile karakterli
iken, duodenal Ulserli hastalarda asit sekresyonu
artmustir. Cocuklarda yapilan ¢alismalarda, 6rnegin
Helikobakter pilori gibi etkenlerle olusan primer
gastrik Ulserlerde mide asiditesi 6nemli oranda
azalmis bulunurken, duodenal {lserli hastalarda
mide asiti artmistir ve neredeyse 24 saat boyunca
inatc1 bir gastrik hiperasidite mevcuttur.

Bikarbonat-mukus bariyeri

Mide ve duodenum epitelini kaplayan mukus taba-
kanin bozuklugu veya bikarbonat sekresyonundaki
problemler mukozada hasar olusumuna zemin ha-
zrrlayan faktorlerdendir. Mukus tabakasi limendeki
pepsin ve hidroklorik asite karsi bir bariyer olustu-
rarak, pepsinin epitel hiicrelere ulasmasini énler ve
mukus tabakanin igindeki bikarbonat aracihigiyla
asit notralizasyonu saglanir. Bikarbonat sekresyonu
prostoglandinler tarafindan uyarilir ve nonsteroid
antiinflamatuar ilaclar tarafindan inhibe edilirler.
Cocuklarda tamimlayici bir calisma olmamakla be-
raber, eriskinlerde yapilan calismalarda, duodenal
Ulserli hastalarda proksimal duodenal bikarbonat
olusumunun bozuldugu ve mukusun glikoprotein
yapisinda polimerizasyon eksikligi oldugu bildiril-
mistir.

Gastrik hormonlar

Mide asiditesi ve mukus-bikarbonat bariyerindeki
bozukluklar yanisira, gastrik hormonlar da peptik
hastalik olusumunda rol oynarlar. Gastrin, pepsino-
jen I ve I, Gilserojenik faktorler olarak anilmaktadir.
Duodenal ulserli hastalarda ve bu hastalarnin anne-
babalarinda serum pepsinojen I seviyelerinin artmis
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bulunmasi, genetik faktorlerin de 6nemli oldugunu
distundirmektedir.

Helikobakter pilori

Bu mikroorganizmanin duodenal Ulser ve primer
gastrit ile etiyolojik yonden gucla iliskisi oldugu
1983 yilinda Marshall ve Warren tarafindan kanit-
lanmugtir. Hastalk olusturucu etkisi mikroorganiz-
manin cgesitli virulans faktorlerine baghdir. Bu viru-
lans faktorleri soyle siralanabilir:

1. Flagella: Mukus tabakaya penetrasyonu saglar.

2. Ureaz: Ureyi amonyum ve bikarbonata gevirir.
Amonyum hidrojen iyonunun geri diffizyonunu art-
tirir ve sitotoksisiteyi uyarir. Bakterinin alkali ortam-
da daha uzun sure canl kalmasini saglar.

3. Katalaz: Bakteriyi nétrofillerin olusturdugu reak-
tif oksijen radikallerinden korur.

4. Misinaz, lipaz, fosfolipaz: Mukus tabakanin
dijesyonunu gerceklestirirler.

5. Bakteriyel adhezin ve epitel hiicre reseptorleri:

6. Sitotoksinler: Cesitli hiicrelerde vakuolizan etki
gosterir. Bu etki Ulserli hastalarda gastritli hastalar-
dan daha fazla bulunmustur.

7. Hemolizin: Sitotoksiktir ve gastrik epitelde hasar
olusturur.

Bu patojenik faktorler yanisira amonyum olusumu
ile mide pH'sinin artmasi ve alkali mide ortami
nedeni ile gastrin inhibisyonunun gergeklesmemesi
de ulser olusumunda rol oynamaktadir. H. pilori ile
enfekte bireylerde gastrin ve pepsinojen
seviyelerinde artis mevcuttur.

H. pilori genellikle cocukluk caginda kazanilir. Eger
kot sosyoekonomik kosullar varsa enfeksiyonun
sikligi artar ve bakterinin kolonizasyonu daha erken
yasta gerceklesir. Kontamine sular ve kisiden kisiye
gecis so6z konusu olmakla beraber enfeksiyonun
gecis yollan yeterince bilinmemektedir. Cocukluk
cagi gastritlerinin %60’dan fazlasi H. pilori ile iligki-
lidir. Cocuk ve erigkinlerde primer duodenal Ulser ile
iliskisi kanitlanmustir.

PEPTIK ULSER TiPLERI

Gastrit ve Ulserler primer ve ikincil olarak iki grupta
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incelenebilir. Primer tlserler genellikle kroniktir ve
blytik oranda duodenumda yerlesirler. Primer pep-
tik tlserin Helikobakter pilori varhdi ile birlikteligi iyi
bilinen bir olgudur. Sekonder peptik Ulserler ise
genellikle akut olup, midede yerlesirler.

Primer peptik ulser

Cocukluk yas grubunda da tam ydntemi olarak
endoskopinin daha sik uygulanmasi ile primer pep-
tik Ulser tanisi daha sik koyulmaya baslanmistir.
Primer Ulser altta yatan herhangi bir sistemik
hastalik olmaksizin olusan ulserdir ve infant-erken
cocukluk cagindan sonra daha sik goriilir. Ulser
olusumunda genetik faktorler 6nem tasimaktadir.
Duodenal lserli hastalarin %20-30'unda en azin-
dan anne-babanin birinde ulser mevcuttur.
Monozigotik ikizlerde konkordans %50 olup, '0' kan
grubu ve HLA-B5 fenotipinde uUlser riski artmigtir.
Duodenal ulserli hastalarda emosyonel stres orani
%40 civarinda bildirilmektedir.

Ulserli cocuklari kapsayan arastirmalarda tan
sirasinda ortalama yas 11 ve civarinda bildirilmek-
tedir. Peptik Ulser hastaliginin temel bulgularn agr,
kusma, gastrointestinal sistemden akut veya kronik
kan kaybidir. Hastaligin bulgulan yasa gore
degiskenlik gosterir. Yagsamin ilk 1 ayinda iki temel
bulgu kanama ve perforasyondur. Yenidogan done-
minden sonra ilk 2 yasta beslenme sorunlari, kus-
ma, biiyime sorunlan gorilir. Okul 6ncesi donem-
de yemeklerden sonra goébek cevresinde hissedilen
agr1, kusma ve gastrointestinal sistem kanamasina
daha sik rastlanir. Olgularnin cogunda palpasyonla
epigastrik bolgede agn vardi. Kigik gocuklarda
karin agrisinin lokalizasyonu iyi yapilamayabilir. Pe-
riumblikal veya sag alt kadran gibi atipik bolgelerde
agn tanimlanabilir. Agn siirekli veya aralikh olabilir.
Gece olabilir veya sabah erken saatlerde ortaya
cikabilir. Aclikta, yemek sonrasinda ve yemeklerle
iliskisiz olarak da tariflenebilir Buylk cocuk ve
adolesanlarda ise bulgular erigkinleri andirir. Agn
yemeklerden birkag saat sonra epigastriumda
baslar, sag tst kadrana dogru yayilir. Yemek yemek-
le veya antiasitlerle agrn azalr, gazli igecekler,
baharatlar, meyve sulari, alkol ile artis gosterir.

Sekonder peptik iilser
Peptik ulser pek ¢ok hastaliga ikincil olarak gelise-
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bili. En sik gorilen nedenleri stres ve ilaglar, 6zel-
likle steroid olmayan antienflamatuvar ilaglardir.
Kistik fibrozis, siroz, bobrek yetmezligi ve kollajen-
vaskuler hastaliklar gibi baz1 sistemik hastaliklarda
Ulser sikligi artmustir. Sekonder Ulser bulgulan
genellikle silik olup, kanama ve perforasyon ilk
bulgu olabilir.

1) Stres iliskili iilser

Cocuklarda stres iligkili tlser sikhg bilinmemekte-
dir. Hastanede yatan kritik hastalarda sik gérilen
bir tablodur ve infant-erken ¢ocukluk c¢aginda
gortlen ulserlerin %80'i bu grupta yeralir. Sok, peri-
natal asfiksi, travmatik dogum, sepsis infantlarda
gorilen stres Ulseri nedenleridir. Biiylik cocuklarda,
travma-kazalar, sok, cerrahi girisimler, kafa trav-
malarn (Cushing tlser), yaniklar (Curling tlser), sep-
sis, renal yetmezlik, vaskilitler gastroduodenal tlse-
rasyon nedeni olurlar. Stres ulseri dakikalar ve
saatler icinde gelisebilir. (lserin nedeni esas olarak
iskemi olmakla beraber, gelisimi ig¢in mide asiditesi
gereklidir. Kan akiminin azalmasi, mukozal savun-
ma faktorlerinin bozulmasina neden olur. Stres ilis-
kili Glserin 6nlenmesinde, antiasit veya H, antago-
nistleri, mukozal savunma faktérlerini arttirmak ve
asiditeyi azaltmak amaci ile kullanilir. Bu iki ilacin
birlikte kullamminin etkinligi arttirdigina iliskin bir
veri yoktur. Sukralfat bu ilaclar kadar etkin bulun-
mustur.

2) ilac iliskili gastrit ve ulserler

Pek cok ilag¢ mukozal inflamasyon ve Ulserasyon
nedeni olabilir. Bu ilaclar icinde ayrica incelenecek
bir grup nonsteroid antienflamatuar ilaglar (NSAID)
ve asetilsalisilik asittir. Asetilsalisilik asit dusuk
dozlarda bile (75-325 mg/gin) Ulser ve gastrik
erozyonlarla kanamaya yolacar.

Asetilsalisilik asit direk mukozal hasar yanisira, mide
mukusuna bikarbonat salimmini azaltarak ulser
olusumuna yol acgabilir. NSAID bu etkiler yanisira,
trombosit aktive eden faktor artisi, trombosit dis-
fonksiyonu, prostoglandin sentez inhibisyonu, oksi-
jen radikallerinin artisi, mast hiicrelerden histamin
saliniminin artmasi ve mukozada kapiller hasar
olusturarak lser gelisimine zemin hazirlarlar.
Kronik olarak NSAID kullanan hastalarda
beraberinde misoprostol gibi prostoglandin
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anologlarinin veya sukralfat gibi mukoza koruyucu-
larin kullanilmasinin Ulser gelisimini 6nleyici etkisi
tam olarak kanitlanamamustir.

Sekonder peptik Ulser ve gastrit olusturan diger
nedenler arasinda Zollinger Ellison sendromu, mul-
tiple endokrin neoplazi tip I, izole hiperparatroidizm,
kronik renal hastalik, eozinofilik gastroenterit,
Menetrier hastaligl, otoimmiin gastrit-varioliform
gastrit sayilabilir.

TANI

Kronik karin agrisi veya akut gastrointestinal kana-
ma ile gelen bir hastada peptik ulser tanisinin en
gtivenli yolu endoskopik incelemedir. Ust gastroin-
testinal sistem endoskopisi tim yas gruplarinda
guvenle uygulanabilir. Endoskopik inceleme sirasin-
da Ozefagus mide ve duodenumdan biyopsiler ali-
nabilir Kanama varsa tedavi yontemleri uygula-
nabilir. H. pilori enfeksiyonu olgularinda antral
nodularitenin goértlmesi cocukluk caginda bak-
terinin varhd: icin oldukca tipiktir. Ozellikle midede-
ki kiiciik yiizeyel tilserlerin gésterilmesinde baryum-
lu grafiler yetersiz kalmaktadir. Duodenumda ise
duodenumun mukozal katlantilari arasinda kalan
baryum yanlshkla tlser olarak degerlendirilebilir.
Duodenal lserlerin tgte biri radyoloji ile saptana-
mamaktadir. Karin agnsi olan bir ¢ocukta mide-
duodenumu incelemek igin segilecek yontem eslik
eden diger bulgular ve 6n tanilara yonelik olmahdir.
Hiatus hernisi, malrotasyon, duodenal band gibi 6n
tanilar varsa baryumlu grafilere éncelik verilmelidir.
Ancak gece agrsi, yemekle hafifleyen karin agrsi,
kanama ve ailede peptik hastalk oOykust varhg
durumunda endoskopik inceleme yapilmaldir. H.
pilorinin yaygin oldugu bdlgelerde endoskopi
sirasinda mikroorganizmay! saptamak amaci ile
antral bolgeden biyopsi alinmalidir.

AYIRICI TANI

Karin Ust bolgesinde agn ile gelen bir hastada
disunilmesi gerekli 6n tanilar peptik tlser ve gast-
rit yanisira kolesistit, kolelitiazis, 6zefajit, paraziter
enfestasyonlar, pankreatit, piyelonefrit, Uretero-
pelvik bolge darliklari, agir metal intoksikasyonlari,
Henoch -Schénlein purpurasi, spinal kord lezyonu,
transvers kolon patolojileridir. Cocukluk caginda
organik pek ¢ok neden yanisira organik olmayan
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fonksiyonel karin agnlanna da sik rastlanir. Ulser
olgularinda fonksiyonel karin agrlarindan farkh
olarak gece agnsi vardir ve cocuk uykudan uya-
nabilir. Fonksiyonel tekrarlayan karin agrisi genellik-
le 5-12 yas arasinda sik gorilir. Bu olgularda karin
agnsl iyi lokalize edilemez. Istah genellikle iyidir ve
kusma nadiren agriya eslik eder. Safra yolu hastalk-
larinda agrn orta hatta yakin olup, yemek yemekle
artar. Sag st kadran hassasiyeti olabilir. Ozefajit,
gastroozefageal reflii olgularinda gece ve sabah
erken saatlerde epigastrik bolgede agn gorilur,
ancak genellikle yemekle agn hafiflemez. Pankreas
agrnisi epigastriktir, siklikla sirta dogru yayilim gos-
terir. Giardia enfeksiyonu, peptik Ulser veya safra
kesesi hastahgini taklit edebilir, kot kokulu digki ve
ve gaz ile karakterlidir. Aralikh karin agrilarinda diger
nedenler dislandiginda torasik spinal kord lezyonlari
da akla gelmelidir.

TEDAVi

Tedavinin amaci Ulserin iyilesmesini saglamak,
agriy1 gidermek ve komplikasyonlar: énlemektir.

Diyet

Hafif diyet ve siit glincel Ulser tedavisinin bir pargasi
degildir. Stit kalsiyum ve protein igerigi nedeni ile
asit sekresyonunu uyarmaktadir. Adolesanlarin
alkol, kahve ve sigaradan uzak durmasi gerekmek-
tedir. Ulser olgularinda safra asitlerini baglayip,
pepsin konsantrasyonunu etkileyecek liften zengin
diyet ve prostoglandinlerin énciisii oldugu bilinen
esansiyel yag asitlerinin kullanimi énerilebilir.

Asit kontrol edici ve mukoza ortiicii ajanlar
1) Antiasitler

Uzun yllardir peptik Ulser tedavisinde kullanilan
ilaclardir ve hidroklorik asitin nétralizasyonunu
gerceklestirirler. Bu grup ilaclar:

a) Asit yukinu azaltir, geri diffiizyon yapacak hidro-
jen iyonu sayisint dusurar.

b) Pepsinojenden pepsine déniisimu azaltir.
c) Safra tuzlar ve pepsini baglar
d) Sitoprotektif etkileri vardir.

Antiasitlerin magnezyum ve aluminyum igeren
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formlari mevcuttur. Bobrek fonksiyonlari saglam
bireylerde az miktarda emilebilen magnezyum ve
aluminyum bir problem olusturmaz, ancak bébrek
yetmezligi varsa bu ilaglara bagh toksisite olusabilir.

Antiasitler diger ilaglarin emilim ve atimini etkileye-
bileceginden (mide ve idrar pH degerini degisti-
rerek), diger ilaglardan 1-2 saat 6nce veya sonra
verilmesi onerilir. Verilmesi gerekli doz yemeklerden
1-3 saat sonra ve gece yatarken 1-2 ml /kg /doz
veya 30 ml/1.73 m2'dir.

2) Sukralfat

Aliminyum hidroksit ile birlikte sukraz oktostilfat
kompleksidir. Proteine baglanarak tlser tabaninda
fiziksel bir engel olusturur. Antililser etkisi antia-
sitlerle paraleldir. Yemeklerden 30-60 dakika 6nce
verilmelidir. Yan etkileri bulanti, agiz kurulugu ve
konstipasyondur. Cocukluk c¢aginda sukralfat
tedavisi ile deneyim azdir.

3) E grubu prostoglandinler

Pariyetal hiicrelerin cAMP olusturmalarini azaltarak
asit sekresyonunu inhibe ederler. PGE1 bikarbonat
ve mukus sekresyonunu ve mukozal kan akimini
arttirarak mukozal savunma faktorlerini giiglendirir.
Misoprostol ve enprostil anologlan klinik kullanim
icin uygundur.

4) Antisekretuvar ilaclar

Dogrudan mide asit sekresyonunu inhibe ederler.
H, reseptor antagonistleri standart tedavi olarak
kabul edilmektedir. Simetidin, ranitidin ve famotidin
en cok bilinen H, reseptor blokorleridir. Tek veya
bélinmus dozlarda kullanilabilirler. Bu grup ilaclar
genellikle glvenli ilaglardir. Sekiz haftalhk tedavi
suresi Onerilmektedir. Tedaviden sonra 1 yil icinde
hastalik tekrarlarsa ikinci bir tedavi kurunu izle-
yerek, 1 yil stre ile yatarken tek doz halinde proflak-
tik tedavi onerilmektedir. Temel etkileri asit ve
pepsin salimmini azaltmaktir. Simetidin ve ranitidin
gastrik mukozal prostoglandin sentezini de arttirir-
lar.

Cocuklarda en sik kullanilan simetidin (20-40
mg/kg/glin, 2 veya 4'e bolinerek) ve ranitidin (2-4
mg/kg/gin, ikiye bolinerek) olup, famotidin (1-1.5
mg/kg/giin) ve nizalidin ile cocukluk yas grubunda
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yeterli deneyim yoktur. Yan etkiler ranitidin ile daha
az oranda bildirilmistir. Simetidin ile bildirilen yan
etkiler; konfizyon, jinekomasti, ates, hepatotok-
sisite, kreatinin klirensinde azalmadir.

5) Proton pompa inhibitorleri (omeprazol, lan-
soprazol)

Asit baskilayic1 etkiler cok giicli ajanlardir. Giinde
tek doz verilir Cocukluk caginda son yillarda
yapilan ¢alismalarla omeprazoliin gtivenle kullanila-
bilecegi bildirilmistir ancak uzun streli kullanimu ile
ilskili verilere gereksinim vardir. Erigkin ve ¢ocuklar-
da yan etki olarak hipergastrinemi bildirilmistir.
Gastrinin trofik etkisine bagh olarak argirofil hiicre
hiperplazisi erigkinlerde belirlenmekle beraber, 5 yil-
lik kullanim sonucu displastik degisikliklere rastlan-
mamistir. Karaciger enzimlerinde hafif yiikselme,
hipoklorhidriye bagh olarak diger ilaclarin biyoyarar-
lihginda degisme ve bakteriyel asiri gogalma diger
yan etkiler olabilir. Omeprazol yemek sirasinda veya
yemekten hemen sonra alinmahdir. Doz 0.7-3.3
mg/kg/giin’'dir.

6) Antikolinerjik ve antimuskarinik ajanlar

Cocukluk caginda kullanmina iliskin yeterli veri
yoktur ve 6nerilmemektedir.

7) Antimikrobiyal ajanlar

a) Bizmut preparatlarn (bizmut subsitrat (De-Nol),
bizmut subsalisilat)

Pepsin aktivitesininin inhibisyonu, mukus sekres-
yonunun artigi, Ulser kraterine baglanma, bikarbo-
nat ve prostoglandin sekresyonunda artis yolu ile
tlser iyilesmesine katkida bulunur. Bu etkiler bizmut
subsitratta daha fazladir. Agir metal 6zelligi nedeni
ile H. pilori Gizerinde baskilayici etkisi de vardir.

b) Ampisilin, amoksisilin, metranidazol, Kklaritro-
misin

H. pilori eradikasyonunda kullanilan antimikrobiyal
ajanlardir. Bizmut preperatlan veya antisekretuvar
ilaglar ya da pompa inhibitorleri ile bir veya iki
antimikrobiyal ajanin kombinasyonu H. pilori
tedavisinde onerilmektedir. Onerilen bizmut dozu
480 mg/1.73/m2 gundur. Bizmut ile kombine
tedavilerde siire 2-4 hafta olmalidir. Diger kombi-
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nasyonlarda asit bloke edici ajanlar 4-8 hafta,
antibiyotikler ise 10 giin sire ile onerilmektedir.
Metranidazol, amoksisilin, ampisilin ve klaritromisin
dozlan standart gocukluk cagi oral tedavi dozlan
olarak verilmelidir.

PROGNOZ

Peptik tlser komplikasyonlari kanama, perforasyon
ve obstriksiyondur. Infant ve kiiciik cocuklarda
baslangi¢ bulgusu kanama veya perforasyon olan

akut Ulser olgularinda, acil cerrahi girisim gereke-
bilir. Stres Ulserlerinde prognoz altta yatan hastaliga
baghdir.

Peptik hastaligi olan adodlesan ve cocuklarda 1 yil
icinde hastalik %70 oraninda tekrarlayabilir. Etkin ve
glvenli H, reseptorlerinin kullanimu ile tlser olgu-
larinda cerrahi gereksinimi azalmisti. H. pilori ile
peptik hastalik arasindaki ilskinin anlasiimasi ve
eradikasyon tedavileri ile Ulser rekirrensi oranlar
azalmis ve prognoz etkilenmistir.
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