
G‹R‹fi VE AMAÇ
İmmün sistemin Helicobacter pylori (Hp) infeksiyo-
nunu ortadan kaldırmaktaki etkisizliği ve rein-
feksiyona karşı koruyucu olamaması (1) bu yön-
deki çalışmaların güncelliğini artırmaktadır.
Pozitif ve negatif kişilerde IgM düzeyindeki ben-
zerlik (2,3), anti-CAP (sitotoksin associated prote-
in) IgM yokluğu bu hastalığın akut iltihap olma-
dığını göstermektedir ve kronik tabiatı ile ilişkili-
dir (4). Çünkü IgM molekülü birinci olarak anti-
jen stimulasyonuna cevap olarak sentez edilir (5).
Bununla birlikte Hp ile infekte kişilerin gastrik
mukoza epitel hücre yüzeyinde MHC klas II anti-

jenlerinin ekspresyonunun artmış olduğu ispat-
lanmıştır (6). Bu araştırmanın amacı bakterilerle
mücadele fonksiyonunu üstlenmiş olan immün
hücrelerde MHC klas II antijen reseptörlerinin
ekspresyonunu araştırmaktır.

GEREÇ VE YÖNTEM
Türkiye Yüksek İhtisas Hastanesi Gastroenteroloji
kliniğinde Ekim 1994-Şubat 1997 tarihleri arasın-
da başvuran ve endoskopik muayenede ilk kez
saptanan ve hiçbir tedavi görmeyen Hp pozitif,
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Giriş ve amaç: MHC klas II antijen reseptörlerini eksprese eden immün

hücreler bakterilerden korunma mekanizmalar› içerisinde öncülüğe sa-

hiptirler. Çünkü mikroorganizmalar ile ilk olarak bu hücreler temasa gi-

rer. Çal›şmam›z›n amac›, Helicobacter pylori (+) kronik antral gastriti ve

duodenal ülseri olan hastalar›n periferik venöz kan›nda MHC klas II an-

tijen reseptörlerini eksprese eden hücrelerin miktar›n› incelemektir.

Gereç ve yöntem: Toplam 124 olgu (ilk kez saptanan ve hiç bir tedavi

görmeyen, Helicobacter pylori +, 47 küçük ölçülü (<6mm) duodenum

ülseri, 56 orta ölçülü (6-12m) duodenum ülseri olan hasta ve 21 sağl›kl›

kişi) çal›şmaya al›nm›şt›r. Periferik venöz kanda CD14, CD45,

CD14/45, HLA-DR ve CD3/HLA-DR DAKO Dual Color Reagent tatbik

edilerek araşt›r›ld›. Bulgular: Küçük ve orta ölçülü duodenum ülseri

hasta gruplar›nda CD14 işaretli hücrelerin say›s› kontrol grubuna göre

anlaml› ölçüde düşük bulundu. Bu fark küçük çapl› ülser grubunda orta

çapl› ülser grubundan daha belirgin idi. CD45 hücrelerin say›s›nda her üç

grupta da benzerlik görülürken, CD14/45 işaretli immün hücrelerin mik-

tar› da hasta gruplar›nda azalm›ş olarak saptand›. Böyle bir düşüş orta

çapl› ülser grubunda istatistiksel olarak anlams›z küçük çapl› ülser gru-

bunda ise anlaml› bulundu (p < 0.05). HLA-DR işaretli hücrelerin say›s›

her iki hasta grupunda da CD3/HLA-DR ise orta çapl› ülser grubunda

kontrol grubuna göre anlaml› olarak artm›ş bulundu (p < 0.05). Sonuç:
CD14 hücrelerinin say›s›n›n azalm›ş olmas› organizmada Helicobacter
pylori infeksiyonunun gelişimine ortam yaratan sebepler aras›nda yer al-

m›ş olabilir. Hücresel defans›n böyle bir yetmezliği ad› geçen hastal›kta

organizman›n HLA-DR ve CD3/HLA-DR markerli hücrelerin say›s›n›

art›rmas› ile komparse edileyor olabilir.

Anahtar sözcükler: Helicobacter pylori, Duodenal ülser, MHC klas II

antijen reseptörü

Background and aims: Immune cells expressing MHC class II antigen

receptors are the leading aggressive mechanisms against bacteria. These

are the first cells in the organism to receive the microorganisms. The aim

of this study was to determine the number of immune cells expressing

MHC class II antigens in peripheral venous blood of patients with duo-

denal ulcers and Helicobacter pylori. Materials and methods: One hun-

dred and twenty-three patients with H. pylori without any prior treatment

[47 with small-sized duodenal ulcers (<6 mm); 54 with medium-sized

(6-12 mm) and 21 healthy controls] were included in the study. The

peripheral venous blood of patients was evaluated for CD 14, CD 45, CD

14/45, HLA-DR, and CD/HLA-DR by DAKO dual color reagent.

Results: The number of CD 14 expressing cells in the small- and medi-

um-sized duodenal ulcers was found to be significantly fewer than in the

controls. The difference was more significant in small-sized duodenal

ulcers. The decrease in CD 14/45 expression in both patient groups and

in CD3/HLA-DR expression in the medium-sized ulcer group were sig-

nificantly higher than in the controls. Conclusion: Decreasing numbers

of CD 14 expressing cells can be one of the reasons for H. pylori infec-

tion. Such a decrease in cellular defense can be compensated by increas-

ing the HLA-DR and CD3/HLA-DR expression.
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kronik antral gastriti ve duodenal ülseri olan 103
hasta ve 21 sağlıklı kişi çalışmaya alındı. Hp’nin
pozitifliği üreaz testi ile ve histolojik olarak, kro-
nik antral gastritis ve duodenum ülseri ise hem
endoskopik hem de histolojik olarak doğrulan-
mıştı. Hastalar seçilirken onlarda immün sistemi
etkileyebilecek herhangi bir patolojik durumun
olmamasına özen gösterilmiştir. Ülser çapı 6mm-
den az olan vakalar küçük ülser (KÜ), 6-12 mm
arasında olanlar ise orta ülser (OÜ) grubuna da-
hil edilmiştir. DAKO Dual Color Reagent (Den-
mark) tatbik edilerek periferik venöz kanda MHC
II klas antijen reseptörlerini eksprese eden CD14,
CD45, CD14/45, HLA-DR, ve CD3/HLA-DR hücre-
lerin mutlak sayısı (n x 109/L) araştırılmıştır. İsta-
tistiki işlemler de Microsoft Exel 2000 programın-
da Student’s t teski kullanılmıştır. Değerler ortala-
ma ± standart sapma olarak verilmiştir ve p
<0.05 olan değerler anlamlı kabul edilmiştir. 

BULGULAR
Kontrol ve hasta gruplarında yaş ve cinsiyet bakı-
mından fark bulunamamıştır. Çalışmaya 71 er-
kek ve 32 kadın hasta alınmıştır. Kontrol grubun-
da 9 erkek-12 kadın, KÜ grubunda 30 erkek -17
kadın, OÜ grubunda ise 41 erkek ve 15 kadın var-
dı (Tablo 1). Toplam da erkek/kadın oranı 2.2:1
olduğu halde KÜ grubunda bu rakam 1.76:1, OÜ
grubunda ise 2.73:1 olarak bulunmuştur. Perife-
rik venöz kanda CD14 markerli hücrelerin sayı-
sında her iki hasta grubunda da kontrole göre is-
tatistiksel olarak anlamlı bir düşüş izlendi. KÜ
grubunda bu düşüş (p < 0.005) OÜ grubuna göre
daha belirgin idi (p < 0.05). Hasta gruplarında
CD45 düzeyindeki artış anlamlı olmasa da,
CD14/45 markerli hücrelerin sayısı da KÜ gru-
bunda CD14 verisinde olduğu gibi, kontrole göre
azalmış olarak bulundu (p < 0.05). OÜ grubunda-
ki aynı veride izlenen azalma ise anlamlı olmadı
(p > 0.05). 

HLA-DR reseptörleri taşıyan hücrelerin sayısı ise
kontrole göre KÜ grubunda 1.9 defa, OÜ grubun-
da ise 2.5 defa artmış olarak bulundu. Her iki

TARTIfiMA
Bu çalışmada, Hp pozitif, antral gastriti ve duode-
nal ülseri olan hastaların periferik venöz kanında
kontrollere göre CD14 markerli hücrelerin sayısı
düşük bulundu. CD14 reseptorlerinin B lenfositle-
re ve bir sıra fagositlere – nötrofil/monosit/ mak-
rofajlara ait olduğu ve lipopolisakarid birleştirici
bir fonksiyon taşıdığı bilinmektedir (5). Ayrıca
Gram negatif olan Hp bakterilerinin antijen
strüktürlerinin bir çoğunun lipopolisakarid yapılı
endotoksin olduğu da gösterilmiştir (7). Bu lipo-
polisakaridler mukozada hafif sIgA-immün yanı-
tına sebep olurken, kendilerini kan grubu anti-
jenlerinden Lewisx ve Lewisy’e benzetebildiklerin-
den diğer yandan da zayıf IgG– yanıtına neden
olurlar. Bunlarla birlikte mukozada bu antijenler
bazal membranın laminin’i ile reaksiyona gire-
rek epitel hücrelerinin buradan kolaylıkla kop-
ması için ortam yaratırlar (7, 8). Birçok araştır-
macıya göre antijenleri lipopolisakarid yapılı
olan bakterilere karşı verilen immün yanıt zayıf-
lığı ile dikkat çekmektedir (9, 10). Bu bakımdan
Hp’ye verilen immün yanıt da doğal olarak zayıf-
tır. Bununla birlikte bu zayıflığın immün sistemin
özel bir tavrına veya lipopolisakarid yapılı anti-
jenlerin tanınmasında önemli rolü olan CD14 re-
septörlerinin eksikliğine mi bağlı olduğu sorusu
açık kalmaktadır. Bizim çalışmamiz cevabın ikin-
ci kısmından yanadır. Çünkü CD14 işaretli hücre-
ler ‘‘immün suskunluğun’’ aradan kaldırılmasın-
da önemli rol oynarlar (10).

Elde ettiğimiz diğer bir bulguya göre tüm lökosit-
lere ait olan, genelde ise lenfositlerin yüzeyinde

Paramerte Gruplar
KG n=21 KÜ n=47 OÜ n=56

Cins: E/K 9/12 30/17 41/15

Ortalama yaş (y›l) 39.9±7.0 39.6± 9.8 38.2±6.9

Ülser ölçüsü yok < 6mm 6-12mm

Tablo 1. Kontrol ve hasta gruplar›n›n temel özellikleri

KG: Kontrol grubu, KÜ: Küçük çapl› ülser grubu, OÜ: Orta çapl› ülser grubu

Parametre Gruplar
KG KÜ OÜ

CD14 0.129±0.037 0.021±0.008* 0.048±0.025*

CD45 1.681±0.632 2.502±0.269 2.575±0.686

CD14/45 0.091±0.019 0.044±0.017* 0.056±0.021

HLA-DR 0.582±0.134 1.135±0.241** 1.495±0.247**

CD3/HLA-DR 0.393±0.135 0.388±0.148 1.162±0.301**

Tablo 2. Periferik venöz kanda MHC klas II antijen reseptör

ekspresyonu (n x 10
9
/L)

*(p<0.05), **(p<0.05)

halde de fark anlamlı idi (KÜ – p < 0.025; OÜ – p
< 0.005). CD3/HLA-DR işaretli immün hücrelerin
sayısı kontrol grubu ile KÜ grubunda çok benzer
olduğu halde, OÜ grubunda diğer gruplarla kar-
şılaştığında 2.9 kat bir artış izlendi (p < 0.005)
(Tablo 2).
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granülositlere göre daha fazla görülen CD45 işa-
retli hücrelerin (11) sayısı hasta gruplarının her
ikisinde de kontrol grubu ile karşılaştırıldığında
artmış olarak bulunsa da aradakı fark anlamlı
olmamıştır. Yüzeyinde hem CD14, hem de CD45
reseptör glikiproteinlerini bulunduran CD14/45
işaretli hücrelerin sayısı her iki hasta gruplarında
da azalmış olarak saptandı. Bu azalma KÜ gru-
bunda istatistiksel olarak anlamlı, OÜ’de ise an-
lamsız bulundu. Burada CD14 ve ya CD14/45 işa-
retli hücrelerin sayısının KÜ grubunda daha belir-
gin bir şekilde azalmış olması dikkati çekmekte-
dir. Ülserin ölçüsü daha büyük olan OÜ grubun-
da adı geçen hücrelerin sayısının KÜ grubuna gö-
re artmasının nedenlerini izah etmek çok zordur.

Hp ile infekte kişilerin gastrik mukoza epitel hüc-
re yüzeyinde MHC klas II antijen reseptörleri
(HLA-DR) kuvvetle eksprese olur (12). Böyle bir
durumu Hp’ye verilen immün yanıtın şiddeti ile
ilişkilendirenler de vardır (13) ve bu T lenfositlerin
yaptığı gama interferonun etkisine bağlıdır.
Ancak gastrointestinal epitelde HLA-DR ekspres-
yonu daha erken dönemlerde hayata geçmekte-
dir ki, MacDonald ve arkadaşları 17 haftalık
embriyonun (fetusun) ince bağırsak villus epiteli
yüzeyinde HLA-DR(+) olduğunu ispatlamışlardır
(14). Demek ki, mukozal epitelde HLA-DR
ekspresyonu sadece lokal immün yanıtın göster-
gisi olmayıp, organizmanın daha geniş fonksi-
yonlarını yaparlar. Çünkü, MHC klas II antijenle-
rinin reseptörleri olan HLA-DR hücreler genelde
fagositoz kabiliyetlidir ve vücutta dış faktörlerle

en sık teması bulunan organlarda – gastrointesti-
nal ve solunum sistemlerinde yer almaktadırlar
(9). Bu bakımdan çalışmaya aldığımız hastaların
periferik venöz kanında HLA-DR pozitif hücrele-
rin sayılarının ülser ölçüsüne bağlı olması ve
kontrollere göre anlamlı ölçüde artış göstermesi
doğaldır. Biz OÜ grubunda olan hastalarda kont-
rollere göre daha belirgin bir artışın olduğunu iz-
ledik (p< 0.005). KÜ grubunda bu farklılık OÜ’de-
ki gibi değildi (p< 0.025). Hp pozitif olan her iki
hasta grubunda HLA-DR ekspresyonundaki artış-
la ülserin ölçüleri arasında bir ilişkinin olması bu
yükselişi yalnız Hp’ye değil, aynı zamanda muko-
za hasarına karşı verilmiş olan yanıt gibi değer-
lendirmek gerekir. Diğer yandan bu çalışmada
OÜ grubunda fonksiyonel açıdan aktifleşmiş len-
fositlerin göstergesi olan CD3/HLA-DR paramet-
resinin de ilaveten hem kontrole, hem de KÜ gru-
buna göre anlamlı ölçüde yüksek bulunması yu-
karıda söylediklerimizi bir daha tasdik etmekte-
dir. 

Sonuç olarak, organizmada CD14 işaretli hücre-
lerin sayısının normalden az olması Hp infeksiyo-
nunun gelişmesi için ortam yaratan nedenler
arasında yer alması mümkündür. Hücresel im-
mün defansın böyle bir yetmezliğini, organizma
HLA-DR ve CD3/HLA-DR reseptörlerini eksprese
eden hücrelerin sayısını artırmakla kompanse et-
miş olabilir. Ayrıca, gastroduodenal mukozada
ülseratif hasarla bu hücrelerin sayısı arasında da
ilişkisi vardır.


