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Ozet: Peptik iilser hastaliginin patojenezi tam ola-
rak aydinlatilamamugtir. Bu ¢alismanin amact iil-
serin direkt asidifikasyonu ile tipik iilser agrisuun
olugup olusmadigint test etmektir. Hastalara endos-
kopik olarak peptik iilser tanist konmug; premedi-
kasyon yapilmadan endoskop kanalindan 0.1 N
HCI, 0.1 N NaHCO34 ve SF, 50-200cc kadar infiize
edilmigtir. 47 hastada ¢alisma ¢ift kér ve kontrollii
olarak yapilmigtir. Asit infiize edilen 19 hastamn
9'unda (%47.1) tipik iilser agnst  olusurken
NaHCOy verilen 15 hastamin hi¢ birinde, SF veri-
len 13 hastann ise yalniz birinde (%7.7) tipik iilser
agrist olugsmusgtur (p<0.0003). Kontrol grubu olarak
segilen peptik iilsersiz 9 hastadan hi¢ birinde 200
ml HCI infiizyonuyla agr olusmamustir. Bu yiizden
asitin iilser agristmin patojenezinde kesin rolii oldu-
gu sonucuna varilmigtir.
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Peptik ilser agrisinin patojenezi tizerinde
yapilan onca ¢alismaya ragmen hala kesinlik-
le aydinlatilabilmis degildir. Asit, gastrointes-
tinal motilite ve spazm en ¢ok su¢lanan etken-
lerdir. Asidite ve iilser agris1 arasindaki iligki
Palmar ve Pickering'den beri (1) pek ¢ok ¢alig-
maya konu tegkil etmis, zaman zaman celigki-
li sonuglar alinmigtir. Kontrolli ve ¢ift kor
olarak yaptigimiz bu ¢alisma ile asit-iilser ag-
ris1 arasindaki iligkiyi yeniden giézden gegir-
meyi amagladik.
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Summary: THE RELATION BETWEEN PEPTIC
ULCER PAIN AND ACID SECRETION- A DOU-
BLE - BLIND TRIAL.

The pathogenesis of peptic ulcer pain is still not
clear. The aim of the present study is to determine
whether direct asidification of the ulcer crater re-
produces ulcer pain. Patients with endoscopically
diagnosed peptic ulcers; were studied without pre-
medication. 0.1 N HCI, 0.1 NaHCO 3 and normal
saline were infused 50 to 200 ml via endoscopic ca-
nal. Infusions were randomised and double blind. 9
of 19 produced typical ulcer pain with HCI, com-
pared with o of 15 with NaHCO4 and 1 of 13 with
NaClI(p<0.0003). 9 patients without duodenal ulcer
pain did not developed pain when 200 ml of 0.1 N
HCI infused into the duodenum. Acid therefore ap-
pears to have a definite role in pathogenesis of pep-
tic ulcer pain.
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HASTALAR ve YONTEM

Cahigmaya 1987-1989 yillar1 arasinda AUTF
gastroenteroloji poliklinigine peptik tlser di-
sundiren yakinmalarla bagvurarak endoskopi
ile kesin peptik iilser tanisi konan 291'i erkek,
128'i kadin toplam 419 hastadan rastgele segi-
len-semptomlu peptik ilser hastasi-47 tanesi
katildi. 32'si erkek 15% kadin olan ¢aligma
grubunda yaslar 20-72 arasinda degisiyordu
ve yag ortalamasi 42.2 idi. Endoskopileri ti-
miiyle normal bulunan 11'i erkek, 14'i kadin
ve yag ortalamasi 34.9 (17-52) olan 25 olgu ise
kontrol grubu olarak kullanildi.
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Tablo I: Infiizyona agrm duyumu yaniti.

B Olgu A Anlam
PU GRUBU: (E/K) Duyumu
HCI 19(13/6) 10 (%52.6)  p<0.0003
NaHCO3 15(11/4) 0(%0) p>0.5
SF 13(8/5) 1(%7.4) p>0.5
Toplam 47(32/15)  10(%21.2)
KONTROL:
HCI 9(6/3) 0(%0.0) p<0.0003
NaHCO3 9(4/5) 0(%0.0) p<0.0003
Sk 7(1/6) 0(%0.0) p<0.0003
Toplam 25(11/14) 0(%0.0)

Endoskopi premedikasyon yapilmaksizin bo-
gazin lokal anestezisinden sonra Olympus
GIF Q ile yapild: ve olabildigince az hava ve-
rilmeye 6zen gosterildi. Hastalara ve kontrol-
lere endoskopist tarafindan, A,B,C olarak eti-
ketlenmis ve igerigini hasta ve kontrolin de,
endoskopistin de bilmedigi 0.1 N HCI, 0.1 N
NaHCOg3 ve 7%0.9 NaClI soliisyonlarindan biri
rastgele endoskop kanalindan bir yikama
tipu ile dlser kraterine infiize edildi. Tipik
peptik tlser agrisi olusup olusmadigi sorulan
hastalara inflizyona 50cc ile baslanip agri olu-
sana dek ve/veya 200 cc'ye kadar devam edil-
di. Sonuglarin dokim ve degerlendirmesi ¢a-
lisma ekibi disinda gergeklestirildi.

BULGULAR

Asit (0.1 N HCI) infize edilen 19 hastanin 9
tanesinde (%47.4) 50-100 cc arasindaki infiz-
yonlarla tipik peptik tlser agrisi olusurken
NaHCOj infiize edilen hastalardan hi¢ birin-
de (%0.0) agr1 olusmadi. Serum fizyolojik veri-
len hastalardan ise yalmiz birinde (%7.7) ve
200 cc infizyondan sonra agri1 ortaya gikti.
Kontrol grubu olarak se¢ilen ve endoskopileri
timiyle normal olan 25 hastadan hig¢ birinde
200 ml 0.1 N HCI/0.1 N NaHCO/%0.9 NaClI
solisyonlarindan birinin duodenuma infiizyo-
nuyla agr1 olusmadi (Bk: Tablo I).

TARTISMA

Peptik ilser agrisi ile ilgili en eski gozlemler

agrinin genellikle yemekle, antiasitle ve

OZDEN ve Ark.

kusma ile ge¢mesi; buna karsihk achkta art-
masidir. Bu gozlemler asitin agrinin nedeni
olabilecegini giindeme getirmistir. Ik c¢ahs-
malar Palmar ve Pickering'e aittir (1): Palmar
son 24 saatte tipik ilser agrisi olan hastalarin
mide ve duodenumlarina asit infiize ederek
324 hastasindan 314'iinde inflizyon sirasinda
agr1 olustugunu saptadi. Ancak bu ¢alismada
0.135 N HCTI'in 600 cc'ye varan miktarlari, tus-
telik te bir saate ulasabilen siirelerde kulla-
mldi. 1946'da peptik iilserli hastalara 300
cc'ye kadar HCI infiize eden Bonney ve Picke-
ring 9 hastadan 8'inde tipik ilser agrisim
olusturdular; oysa benzer miktarlarda NaCI
ile agr1 olugsmadi (2). Ayn1 arastiricilar daha
sonra yaptiklari calismalarla mide pH's1 dii-
sikken daha ¢ok agri olustugunu; agr1 sira-
sinda gastrik igerigin bosaltilmasinin agriyx
gecirdigini, bu igerigin yeniden inflizyonuyla
da agrinin yeniden olustugunu gosterdiler.

Agni-asit iliskisinin boylelikle ilgi ¢ekmeye
baslamasindan sonra asit perfiizyonu-agn ¢a-
lismalarinda Ruffin 100 hastadan 37'sinde (3),
Texter ve ark. 155 olgudan 54'iinde (4) kore-
lasyon belirlerken Smith daha yiiksek bir ko-
relasyon saptamakla birlikte spontan agn ile
pH arasinda iliski bulamad: (5).

Simdiye degin sozi edilen ¢aligmalarin timi
de endoskopi 6ncesi ve kontrolstiiz yapilan ca-
hismalardi. Endoskopi yardimi ve NaCl,
NaHCOj3 kontrolli ¢alismalarda Harrison 13
hastadan yalmiz birinde agr1 bulurken (6),
Joffe agr1 ile asit arasinda daha anlaml bir
iligki elde etti (7). Bu celiski 5 dakika i¢inde
infiize edilen asit miktarinin Harrison'da 5,
Joffe'da 10 mmol olmasiyla ilgili olabilir.
Belki de agr1 olusumu igin fizyolojik miktarla-
11 asan asit miktarlar gerekmektedir.

Lam'in duodenal pH'in bolgeden bélgeye de-
gistigi (8) bulgusunun 1s1g1nda, belki de agn
olusturmak ig¢in kritik konsantrasyonu ilser
uizerinde olusturmak gerektigi soylenebilir.
Normal kosullarda bu kritik konsantrasyon
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intermittan olarak olusmaktadir. Yapilan ¢a-
lismalarda ise kullanilan asit miktar fazla ise
bu kritik konsantrasyona daha sik ve ¢abuk
ulagilmakta; Harrison'un ¢aligmasinda oldugu
gibi dt‘lsﬁk, fizyolojik -miktarlara yakin asit
konsantrasyonlar:1 agr1 olusturmamaktadir.

James ve Konefick dogrudan tlser krateri
uzerine asit infuze ettikleri halde agri olugma-
digin1 saptadilar. Ancak premedikasyon ola-
rak atropin kullamlmist: ve ilserin aktif olup
olmadigi belirtilmemisti (9,10).

Kang, Yap, Guan, Htay yaptiklar1 ¢alismada
5 dakika ig¢inde 10mmol asit inflize ederek
hastalarin %33%inde agr olusturdular. Ancak
agri olugsmayan grubun %21'inde ikinci bir 10
mmol'lik asit inflizyonuyla agn elde edildi ve
sure ile miktar artirilarak oranin daha da
yikseltilebilecegi, ne var ki, hastalarmn deney
kosullarin1 daha fazla tolere edemedikleri be-
lirtildi (11).

Bizim ¢alismamiz kontrolla ve ¢ift kor bir de-
neydi. 19 hastaya 0.1 N HCI infiize edilmis ve
9'unda (%47.4) tipik ilser agris1 elde edilmis;
buna karsilhlk NaHCOj infiize edilenlerin hig
birinde, NaClI ile yalniz bir hastada agri olus-
mustur. Asit ile digerleri arasinda anlamh bir
fark oldugu gorilmektedir. Ote yandan endos-
kopileri normal olan kontrol grubunda ise ne
asit ne de alkali ve serum fizyolojikle agn
olusmamasi olaya bir bagka boyut getirmekte-
dir: Asitin agriya neden olmasi igin ulser gibi
endoskopik bir patolojinin varhgi gerekmekte-
dir.

Asitin ulser agrisi Uizerine birinci derecede rol
oynadigi bir ¢ok deneyle desteklenmistir.
Ancak bazi ¢alismalarda %40'a varan aside
duyarsiz ulserlerin saptanmasi bagka etkenle-
rin de varhigini distindirmektedir. Bizim bir
hastamizda oldugu gibi baz1 ¢alismalarda da,
seyrek te olsa serum fizyolojikle agr1 elde edi-
lebilmig olmasi bu goriusu desteklemektedir.
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Antiasit ve plasebonun tulser agrisi izerindeki
kargilastirmali etkinlik arastirmalarinda an-
tiasitleri tstin bulan Rune (12) ve Lorber
(13)'a kars1 Sturdeven (14)'in anlamh bir fark
olmadigim ileri sirmesi tartigmalar1 daha da
alevlendirdi. Non-ilser dispepsili hastalara
pankreatikobilyer sekresyon otologlar ve asit
infiize eden Alister ve ark. yaptiklan ¢ift kor
calismayla bu hasta grubunun semptomlari-
nin patogenezinde ne asit salgisinin, ne de du-
odenogastrik refluksun paymin olmadigim
ileri surdiler (15).

Wilson'in 1928'lerde yaptigi duodenal bulbu-
sun sabit kontraksiyonu ile agr1 arasindaki
iligki bulan gozlemine (16) dayanarak gastro-
entestinal motilite ve spazmin ilser agrisim
olusturan faktorlerden biri oldugu 6ne suril-
di. Ruffin tlser agrmisimin ilser bélgesindeki
spazm ve gecikmis gastrik bosalma ile kore-
lasyon gosterdigini ortaya koydu (3). Texter
de benzer bigimde artmis intraluminal basin-
cn ilser agrisim1 provoke ettigi sonucuna
vardi (4). Asit inflizyon ¢alismalarinda antis-
pazmodik (Buscopan) ile premedikasyon yapi-
lanlarda %35, yapilmayanlarda %38 agri elde
eden Kang ve Guan (17) motilite ve spazm ile
agn iligkisinin karsisinda yer aldilar. Bu ¢a-
lismada hastalarin asemptomatik donemlerin-
de de asit infuizyonu agr olusturmad.

SONUC

Mide asitligi ile ilser agris1 arasindaki iligki
ilser patojenezi ile ilgili ilk ¢aligmalardan bu
yana hep gindemde kalmis ve konuyla ilgili
pek ¢ok ¢alisma yapilmistir. Zaman zaman ce-
lisik sonuglar alinmigsa da asidin agr olustu-
rucu bir etken oldugu, ancak agr1 olusumu
i¢in asitin belli bir esik degerin tizerine gitkma-
s1 gerektigi en one ¢ikan bulgular olarak goze
carpmaktadir. Bizim yaptigimiz kontrolli ve
¢ift kor calisma ile de endoskopisi normal
kontrol grubunun aksine peptik tlserlilerde
asit ve agr1 duyumu arasinda olduk¢a anlamh
bir iligki oldugu gozlenmistir.
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Ancak gerek bizim ¢alismamizda (7%47.4), ge-
rekse daha once yapilan ¢aligmalarda (yakla-
sik %40) asite duyarsiz ulserlilerin orani hig
te az degildir. Bu da konuyla ilgilenenleri
baska nedenler aramaya itmistir. Gastroen-
testinal motilite ve spazm asitten sonra en
¢ok suglanan nedendir.

Sonug olarak asit-iilser agrisi arasinda gugli
bir iligki vardir. Ancak bir yanda asite duyar-
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