
G‹R‹fi VE AMAÇ
Gastroduodenal mukozanın bütünlügünü boza-
bilecek agressif faktörler listesinde ilk sırada yer
alan aktif hidrojen iyonlarının midenin fundu-
sunda ve gövdesindeki pariyetal hücrelerden sal-
gılandığı saptanmıştır (1). Bununla birlikte, son
zamanlarda insanların yaklaşık %20’sinde
duodenumun proksimal kısmında asit salgılayan
hücreler bulunmuştur. Bu hücrelerden insan mi-
desine 1 saatlik bir sürede 23 mmol asit salgılan-
dığı ölçülmüştür (2). Mide içine salgılanan asidin
burada yaratabilecegi hasara karşı mukozanın
savunma mekanizmalarının mevcut olduğu dü-
şünülmektedir. Bu teoriye göre midedeki mukus
tabakası buradaki silindirik hücrelerden salgıla-
nan bikarbonatlarla birlikte mukus - bikarbonat

bariyerini oluşturmaktadır (3). Böylece, bu
bariyerin aktif hidrojen iyonlarının geriye diffuz-
yonunu engelledigini gösteren çalışmalar litera-
türde geniş yer almaktadır. Bu çalışmalara göre,
mide lümeninde olan 2.0 civarındaki bir pH’ya
rağmen mukus-bikarbonat tabakasının derinligi-
ne doğru gitdikce pH artar ve yüzeysel epitelin
apeksinde 7.0’ye ulaşır. Yani burada aktif hidro-
jen iyonları yoktur. Halbuki var olduklarında bu
iyonlar mukozada ülserasyona neden olabilirler
(4, 5). Mide ve duodenum mukozasında aktif hid-
rojen iyonlarının lokalizasyonunu gösterebilecek
bir yöntemin olmaması nedeniyle yukarıda söy-
lenenler literatürde orijinal görüntü şeklinde de-
gil, sadece sematik olarak yer almıştır (4). Çalış-
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Background and aims: We evaluated localization of active hydrogen

ions in gastric duodenal mucosa by an original histochemical method.

Materials and methods: Biopsies from ulcer site of 103 patients with

duodenal ulcers and biopsies from gastric fundus and corpus were eval-

uated. Biopsies were cut without fixation and were dyed by nitroblue

tetrazolium and examined microscopically. Results: Active hydrogen

ions were found diffusely in all layers of gastric mucosa and between

mucosal cells. Although there was diffuse distribution of active hydro-

gen ions, the amount of active hydrogen ions from biopsies of ulcer site

was more than seen in controls. Conclusion: Active hydrogen ions were

found diffusely in all layers of gastroduodenal mucosa without injury.

The amout of hydrogen ions increased towards the antrum. The concen-

tration of hydrogen ions was higher in biopsies from duodenal ulcer

patients than in healthy controls.
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mamızın amacı sağlam kişilerin ve peptik ülserli
hastaların gastroduodenal mukozasında aktif
hidrojen iyonlarının lokalizasyonunu görüntüle-
meye imkan sağlayan orijinal histokimyasal bir
yöntemi araştırmaktır.

GEREÇ VE YÖNTEM 
Çalışmaya Türkiye Yüksek İhtisas Hastanesinde
izlenen 21 sağlam kişi ve Hp’si pozitif, antral
gastriti ve duodenal ülseri olan 103 hasta dahil
edildi. Hp pozitifligi üreaz testine ve histolojik
muayeneye göre, ülserin varlığı ise endoskopik
görünt üye esasen kanıtlandı. Sağlam kişilerde
midenin çeşitli bölgelerinden (fundustan korpus-
tan ve antrumdan), hastalarda ise ülser kenarın-
dan alınmış biopsi parçaları fikse edilmeden kri-
ostatta 10 mkm kalınlığında kesildi. Doku örnek-
leri 45 dakikalık bir sürede, terkibi 5mg NBT, 5mL
0.1 M fosfat buferi ve 15mL distille sudan oluşan
ve pH’sı 7.0 olan boyayla renklendirildikten son-
ra mikroskopta 40 x 12.5 büyütme altında değer-
lendirildi. Aktif hidrojen iyonlarının bulunduğu
yerler bu iyonların etkisiyle hafif sarı renkli NBT
etkisi ile olan ve koyu mavi rengi olan Formazan
kristalleri ile renklenmişti. Dokudaki rengin ko-
yuluğu buradaki aktif hidrojen iyonlarının kon-
sanrasyonuna uygundu.

BULGULAR VE TARTIfiMA
Sağlam kişilerde fundal gastrik pitin vertikal kesi-
tinin mikroskopik görüntüsü Resim 1’de verilmiş-
tir. Buradaki manzarayı aynı bölgenin literatürde
yer almış şematik görüntüsü (Resim 2) ile karşı-
laştırırsak bazı farkların olduğunu görebiliriz. Bu
farkların en önemlisi, aktif hidrojen iyonlarının
mukus-bikarbonat tabakasının derinliklerinde ve
altında-hücrearası sahalarda ve yüzey epitelinin
bazal lamina ile sınırında, yer yer daha fazla ol-
makla, difüz şekilde bulunmuş olmalarıdır. İkinci
önemli fark, mukozanın lümene bakan yüzeyin-
deki sahalarda da sözügeçen iyonların bulunmuş
olmasıdır ve Resim 1’de parmak çizgilerine ben-
zer hatlar şeklinde görülmesidir. Halbuki Resim
2’nin temel aldığı teoriye göre bu sahalarda aktif
hidrojen iyonlarının olmaması gerekiyordu (4).
Üçüncü önemli fark bu iyonların mukozaya hiç
bir hasar vermiş olmadığını gösterebiliriz. Dör-
düncü tekzibolunmaz fark gibi, Resim 1’de muko-
zanın tüm katlarında saptanmış olan aktif hidro-
jen iyonlarının, literatürde geniş yer almış Resim
2 ile uzlaşmayan bölgelerdeki varolmasının lü-
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mendeki asidin geriye difüzyonuyla bağlılığını is-
batlayan hiç bir kanıtın bulunmuş olmadığını
söyleyebiliriz. Aksine, elimizde olan materyelin
hepsinde gastrik pitin tabanından daha aşağıda
ve derinde yerleşen bölgelerde bu iyonların kon-
santrasyonunun daha fazla olduğu görülmekte-
dir ve sanki onların kaynağı burada yerleşmekte-
dir. Midede asit salgılanmasının gerçek manzara-
sı resim 2’ki gibi olsa idi, gastrik pitin hisokimya-
sal yöntemle boyatılmış vertikal kesitinin mikros-
kopik görüntüsü resim 1’den farklı olmalı idi. Ya-
ni, epitel hücrelerinin yüzeyinde ince bir siyah
çizgi izlenmeli, diğer bölgelerin ise boya almama-
ları gerekmekteydi. Histokimyasal yöntemle orta-
ya konulmuş tüm bu farklar Resim 2’deki verileri
ve onların literatürde ortaya atmış olduğu teoriyi
şüphe altında bırakmış ve bu konuda araştırma-
ların devamını gerektirmektedir.

Resim 1. Mide fundusunda gastrik pitin vertikal kesitinin

önerdigimiz histokimyasal yöntemle boyat›lm›ş mikroskopik

görüntüsü (40 x 12.5)
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zontal kesitinin mikroskopik görüntüsüne (Resim
4) dikkat edersek burada da aktif hidrojen iyonla-
rının mukozanın tüm katlarında diffüz şekilde
yayılmış olduğunu görebiliriz. Burada da boyan-
manın yoğunluğu, beklenilenlerin aksine olarak,
hatta korpus mukozasında olduğundan daha
yüksektir ve bu bulgu da mukus-bikarbonat bari-
yeri teorisi ile uzlaşmamaktadır. Aslında midede
asit salgılanmasının düzenlenmesinde önemli rol
üstlenmiş bu bölgede (Resim 5) aktif hidrojen
iyonlarının mukozanın tüm katlarında bizim
bulduğumuz şekilde saptanması fizyolojik açıdan
daha doğru ve mantıklıdır. Çünkü antrumda yer-
leşen gastrik G ve D hücreleri lümendeki aktif
hidrojen iyonları tarafından uyarılmaktatırlar
(6). Mevcut teoriye göre bu hücrelerin de yüzeyi
aktif hidrojen iyonları için geçilmez bariyer olan
mukus-bikarbonat tabakası ile örtülmüş olması
gerekirdi. Bu halde ise Resim 5’de gösterilen me-
kanizmanın çalışmaz durumda olması gerek-
mekteydi. Bizim elde ettigimiz ve aktif hidrojen

Resim 2. Ayn› bölgenin literatürdeki şematik şekli:Yamada T.,

Alpers D.H., Powell D.W., eds. Textbook of Gastroenterology,

2nd ed. Philadelphia: J.B. Lippincott, 1995: 299 (literatür 4’ten

al›nm›şt›r)

Resim 3. Mide korpusunda, foveolalar›n horizontal kesiti

Mide korpusundan alınmış biyopsi parçalarında
gastrik foveolaların horizontal kesitlerinin mik-
roskopik görüntüsü Resim 3’te verilmiştir. Bu re-
simde de mukozanın bütünüyle renklenmiş oldu-
ğu dikkati çekmektedir. Bu bölgede boyanmanın
yoğunluğu mukozal epitel hücrelerin birbirinden
ayrı görülmesini engelleyecek kadar çoktur ve bu-
radaki aktif hidrojen iyonlarının konsantrasyo-
nunun fazlalığına bağlıdır. Demek ki, bu bölgede
asid salgılayan hücrelerin miktarı daha fazladır
ve doğal olarak buradaki boyanma daha koyu-
dur ve burada boya almış olan doku ile boyan-
mamış dokunun sınırı lamina propria muskula-
ris’den geçmektedir. Bu resimdeki manzara aynı
zamanda aktif hidrojen iyonlarının gastrik fove-
ola mukozasına hiçbir hasar vermeden orada dif-
füz şekilde yayılmış olduğunun göstergesidir ve
burada mukus-bikarbonat bariyerinin önem taşı-
madığı ortaya çıkmaktadır. Aksine, hem bu böl-
genin mikroskopik manzarasından, hem de diğer
resimlerden anlaşılıyor ki, aktif hidrojen iyonları-
nın yayılmış olduğu bölgeler anatomo-fizyolojik
karakterine göre mukozaldır ve az önce söylemiş
olduğumuz gibi, lamina propria ile sınırlıdır.

Pilorik sfinkterden 1cm uzak bölgeden, antrumun
mukozasından alınmış biyopsi parçasının hori-
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de sağlamış olur ve bu, söylemiş olduğumuz gibi,
daha mantıklı ve daha fizyolojiktir.

Duodenal peptik ülserin kenarından alınmış par-
çanın önerdigimiz yöntemle hazırlanmış mikros-
kopik görüntüsü Resim 6’da verilmiştir. Burada
dikkati çeken şey hastaların hepisinde duodenal
ülserin kenarındaki villusların sanki çıplaklaş-
masıdır, yani mukozal epitel hücrelerinin bulun-
dukları yerlerden kopmuş olmalarıdır ve hem bu
kopmuş mukozada, hem de hasara uğramamış
mukozada aktif hidrojen iyonlarının konsantras-
yonu diger bölgelerde olduğundan daha fazladır.
Bu da kendini boyanmanın diger bölgelere göre
daha yoğun olması şeklinde göstermektedir. Bu
bölgenin özelliklerinden biri de biyopsi parçaları-
nın kriostatta kesilmesi irdelenmesinde mukozal
epitel hücrelerinin, diger bölgelerden farklı ola-
rak, villüslerin yüzeyinden kolaylıkla kopmuş ol-
malarıdır. Bununla birlikte, araştırdığımız vaka-
ların hiçbirinde mukozal epitel hücrelerinin api-
kal hasara uğramış olmalarına rastlamadık. De-
mek ki, mukozal epitel hücrelerinin apikal bölge-
leri bazal bölgelerine göre, kendi-kendiliginde ha-
sara karşı daha dirençlidirler. 

Sonuç olarak, gastroduodenal mukozada aktif
hidrojen iyonlarının histokimyasal yöntemle
araştırılması bu iyonların mukozal tabakanın
tüm katlarında difüz şekilde yayılmış olduğunu
ve mukozada hasara yol açmadığını gösterdi. Mi-

Resim 4. Mide, antral mukozas›n›n horizontal kesiti

Resim 6. Duodenal ülserin kenar›n›n vertikal kesitinin mikros-

kopik görüntüsü

Resim 5. Literatürde midede sekresyonun tenzimlenmesini gös-

teren şema: Yamada T., Alpers D.H., Powell D.W., eds. Textbo-

ok of Gastroenterology, 2nd ed. Philadelphia: J.B. Lippincott,

1995: 308 (literatür 6’dan al›nm›şt›r)

iyonlarının mukozadakı yerini sergileyen orijinal
görüntülere göre ise bu iyonların mukozanın içe-
risinde difüz şekilde yayılmış olması, onların
gastrik G ve D hücrelerle temasını kolay bir şekil-
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dede, antrum mukozasında aktif hidrojen iyonla-
rının konsantrasyonu korpus mukozasına göre
daha fazla olarak izlendi, fundus mukozasında
ise hem antruma, hem de korpusa göre bu iyon-

ların miktarı daha düşük bulundu. Duodenal ül-
serin kenarında bu iyonların konsantrasyonu mi-
denin tüm bölgelerinde rastlandığından daha
yüksek saptandı. 
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