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OZET

Calismamizda, mide mukozasindaki eozinofillerin “dénem dbénem” arttigi gdzlemimizden hareketle, yogunlugun
mevsimlerarasi farklilik gdsterip gdstermedidi ve eslik eden patolojilerle iligkisi arastiriimistir.

Son bir yil igerisinde endoskopik biyopsileri dederlendirilen erigkin olgular arasindan, eozinofil artisina yolagabilecek
hastaligi olanlar diglanmak suretiyle, her ayin ilk 10 olgusu segilerek, 12 “ay grubu” na ayrilmis, 120 olguluk bir seri olus-
turuldu. Antrum ve korpustan alinan 240 biyopsi 6rneginde ardigik 10 alan sayilarak ortalamasi alindi ve bir blyUk bi-
yutme alanindaki ortalama eozinofil yogunlugu (OEY) Eo/BBA olarak kaydedildi. Aylar ve mevsimler arasindaki fark ve
OEY ile yas, cinsiyet ve eslik eden gastrit ve H.pilori (HP) enfeksiyonu arasindaki iliski T-testi ve nonparametrik testlerle
degerlendirildi.

Kadin/erkek orani 1,4; yas ortalamasi 48+16 (D:20-83 yil); OEY: 0,80+0,69 Eo/BBA (0-3,35 Eo/BBA) idi. Antral ve
korporal eozinofil yogunluklari arasinda anlaml bir fark izlenmedi.

Mevsimler arasi ve polen mevsimi olan Mart-Agustos dénemi ile polen mevsimi disi dénemler arasinda bir farklihk goé-
rilmemekle birlikte, Temmuz-Agustos-Eylul aylarinda, OEY’nun arttigi (p<0,05); en belirgin farkin ise, HP enfeksiyonu ve
gastritin de en ¢ok ve en az g6rildigu aylar olan, Eylil ve Aralik aylar arasinda oldugu dikkati c¢ekti (1,40%1,0
Eo/BBA’ya karsilik 0,45+0,51 Eo/BBA, p<0,05). Sonug olarak, OEY’nin atopik olmayan bireylerde de aylara gére degis-
kenlik gdsterebildigi ancak polen mevsimi ile bir iligkisinin olmadigi gérilmuistar. Yogunluk HP enfeksiyonu ve gastritten
etkileniyor gérinmektedir. Bu nedenle mide eozinofil yogunlugu degerlendirilirken, ézellikle endemik oldugu bdélgelerde
HP enfeksiyonu akilda tutulmahdir.

SUMMARY

Resting on our observation that gastric mucosal eosinophil density increases from ‘time to time”, we sought for a
possible seasonal variation and relationship with accompanying pathologies.

Among the biopsies evaluated during the previous year, twelve “month group” were arranged each including first 10
patients’ biopsies of every month, excluding the cases having disorders that may lead to elevated eosinophil counts. In a
total of 240 antral and corporal biopsies of 120 adult patients, 10 consecutive areas were counted and mean eosinophil
density (MED) in one high power field was determined as Eo/HPF. The difference between MED’s of months and
seasons and relationship with age, gender, gastritis and H.pylori (HP) infection were evaluated by T-test and
nonparametric tests.

Yazisma adresi: Basak DOGANAVSARGIL, Ege Univesitesi Tip Fakiiltesi
Patoloji Anabilim Dali, izmir, TURKIYE
Makalenin gelis tarihi : 21.07.2005 ; kabul tarihi : 01.08.2005

57



Female/male ratio was 1.4; mean age was 48+16 (R: 20-83 yr) and MED was: 0.80+0.69 Eo/HPF (0-3.35 Eo/HPF). The
difference between antral and corporal eosinophil densities were insignificant. Although no significant difference was
observed between seasons and the pollen season, March-August period vs off-season, MED'’s appeared to increase in

July-August-September period (p<0.05).

The highest and lowest MED'’s were observed between Semptember and December, the months harboring the highest
and lowest number of patients with HP infection and gastritis, as well (1.40£1.0 Eo/HPF vs 0.45+0.51 Eo/HPF, p<0.05).

We concluded that MED’s can present monthly variations although no relationship was observed with pollen season. It
seems to be affected from the presence of HP infection and gastritis. So, HP infection, especially in endemic reagions,
should be kept in mind when evaluating gastric mucosal eosinophil density.

GiRiS

Eozinofiller, bir gok hastaligin patogenezinde rol oynayan
yangisal hicrelerdir. Gastrointestinal kanaldaki  (Gi)
eozinofil yogunlugunun diger dokulara gére yiksek oldugu
bilinmektedir (1). Bunun tek istisnasi normal kosullar altin-
da eozinofil bulundurmayan O6zofagustur (1,2). Mukozal
eozinofil icerigini dogru degerlendirmek, altta yatabilecek
allerjik  hastaliklar, ila¢  reaksiyonlari,  paraziter
enfestasyonlar, kanser ve sistemik hastaliklar ve
eozinofillerin temel rol oynadigi, karin agrisi, bulant,
kusma gibi nonspesifik belirtiler yanisira akut batin tablo-
suna bile yolagabilecek “primer eozinofilik gastroenterit”
gibi bir hastaligi da énceden taniyabilmek igin énemlidir
(3,4). GUnluk pratik icerisinde biz de zaman zaman hatta
“dénem dénem”, gérindr bir neden olmaksizin mukozada-
ki eozinofil yogunlugunun arttigini farketmekteyiz. Kaldi ki
mukozal eozinofil yogunlugunun Gst ve alt limitleri bilin-
memektedir. Bu nedenle gdzlenen eozinofillerin bir patolo-
jiyi yansitip yansitmadigini degerlendirmek gii¢ olmakta-
dir. Eozinofil yogunlugunun cografik farkliliklardan da
etkilenebildigi 6éne surtlmektedir (5). Biz de eozinofil yo-
gunlugunun “dénem dénem arttig1” gézlemimizden hare-
ketle yogunlugun mevsimsel bir farkllik gésterip gdster-
medigini ve eslik eden patolojilerden etkilenip etkilenmedi-
gini arastirmak istedik.

GEREC VE YONTEM

2003-2004 yillan arasinda, dispeptik yakinmalar nedeniyle
gastroskopi ve biyopsi yapilan eriskin olgulardan, 6yku-
stinde atopi, paraziter hastalik, dékintali deri hastaligi,
kanser gibi periferik eozinofil artisi ile seyredebilecek
hastaligi olan olgular diglanmak suretiyle, her ayin ilk 10
olgusu g¢alisma grubuna alindi. Béylelikle her biri 10’ar
hasta iceren 12 “ay grubu” ve 4 “mevsim grubu” olusturu-
larak, toplam 120 olgunun, standart olarak &rneklenen
antrum ve korpus bélgelerine ait 240 biyopsi 6rnegi ince-
lendi.

Histolojik degerlendirme: Tim biyopsi materyalleri, 6-8
saat %10’luk nétral formalin tespiti ve rutin doku takibin-
den sonra 4-5 um kalinhdinda kesilerek, Hematoksilen-
eozin ve Helikobakter Pilori (HP) taramasi icin Toluidin-O
ile boyandi. Antrum ve korpus, ayri ayri ve Klinik dykd ile
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biyopsinin ay grubu bilinmeksizin, standart sk
mikroskopunda (Olympus BX50; x40 biyitme, 0,54 mm
¢ap, Okuler blyiitme: x10), 6zel bir okuller 1zgara kullanil-
madan degerlendirildi. Bilobe nlkleusa ve graniler
eozinofilik sitoplazmaya sahip klasik morfoloji gdsteren
eozinofiller ardigik 10 blyuk bUyltme alaninda (BBA)
sayllarak 1 BBA’daki ortalama deger kaydedildi (Resim-1).
Antrum ve korpusta 1 BBA’da izlenen eozinofil sayilarinin
aritmetik ortalamalan alinarak her olguya ait “Ortalama
eozinofil yogunlugu (OEY)” bulundu. Mukozada izlenen
gastrit, polimorfonikleer |6kosit aktivitesi (aktivite), kronik
yangi, HP varlidi, atrofi ve intestinal metaplazinin varlig
ayrica kaydedildi (6).

Resim 1. Mide bezleri arasinda eozinofil infittrasyonu (Hematoksilen-
Eozin, x400)

istatistik analiz, PC ortaminda calisan SPSS 10,0 paket
programi kullanilarak yapildi. Her ayin antral ve korporal
eozinofil yogunluklari ile OEY verileri “Ortalama eozinofil
(Eo) /BBA = standart sapma (SS)” olarak belirlendi. Antral
ve korporal eozinofil yodunluklari ile normal ve gastritli
mide mukozasi arasindaki fark “Bagimsiz &rneklemlerde
T-testi”, her ay grubuna ait OEY degerleri ile yilik OEY
degeri arasindaki iliski “Tek érneklemde T-testi”, eozinofil
yogunlugunun cinsiyet, gastrit varligi, aktivite, kronisite,
atrofi, intestinal metaplazi ve HP infiltrasyonu ile iligkisi ise
Mann-Whitney U testi, OEY ile yas arasindaki iligki
Pearson korelasyon analizi ile degerlendirildi.



BULGULAR

Olgularin 49'u (% 40,8) erkek, 71’i (% 59,2) kadin; yas
ortalamasi 48%16 (dagihm: 20-83 yil) idi.
korpus  birlikte  degerlendirildiginde
104’inde(%86,7) aktif ya da kronik gastrit, 77 olguda
(%64,2) aktif gastrit, 96 olguda (%82,5) kronik gastrit, 65

120

Antrum ve
olgunun

olguda (%53,3), 48’inde hafif, 9'unda orta, 8'inde belirgin
saptandi. intestinal
metaplazi ve atrofi sirasi ile 3 (%2,49) ve 2 (%1,6) olguda
gbzlendi.

olmak Uzere, HP infiltrasyonu

Tablo 1. Aylara, mevsimlere gére Eozinofil yogunlugu, Gastrit ve HP enfeksiyonu dagilimi

OEY+SS Dagilim Aktif gastrit Kronik gastrit HP(+)
AYLAR (Eo/BBA) (Eo/BBA) (n) (n) (n)
Ocak 0,82+0,77 0,15-2,40 7 9 5
Subat 0,61£0,38 0,20-1,10 6 7 5
Mart 0,83:0,94 0,05-3,35 6 8 5
Nisan 0,6810,49 0,00-1,55 6 7 7
Mayis 0,6810,35 0,15-1,40 6 9 6
Haziran 0,67£0,78 0,10-2,30 5 5 5
Temmuz 1,16£0,68 0,05-2,30 7 9 6
Agustos 0,880,43 0,10-1,55 9 8 6
Eyll 1,40+1,00 0,15-2,85 7 10 6
Ekim 0,6510,63 0,00-2,05 7 9 7
Kasim 0,8610,78 0,05-2,70 8 9 5
Aralik 0,45+0,51 0,00-1,70 3 6 2
MEVSIMLER OEY+SS Dagilim Aktif gastrit Kronik gastrit HP(+)

(Eo/BBA) (Eo/BBA) (n) (n) (n)
Kis 0,620,58 0,00-2,40 16 22 12
ilkbahar 0,73+0,62 0,00-3,35 18 24 18
Yaz 0,000,66 0,05-2,30 21 22 17
Sonbahar 0,07+0,85 0,00-2,85 22 28 18
Polen mevsimi 0,81£0,64 0,00-3,35 39 46 35

(Mart-Agustos)

Polen mevsimi disi 0,83+0,74 0,00-2,85 38 50 30

(Eyliil-Subat)

Kisaltmalar : OEY: Ortalama eozinofil yogunlugu. Eo/BBA: 1 bliy(k bly(itme alanindaki eozinofil sayisi, SS: Standart sapma
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Grafik 1. Ortalama eozinofil yogunlugunun aylara gére dagilimi

Cilt 45, Sayi 1, Ocak — Nisan, 2006
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Antral ve korporal eozinofil yogunluklari arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamh degildi (sirasiyla 0,81+0,92
Eo/BBA, dagihm: 0-4,7 Eo/BBA ve 0,76+0,66 Eo/BBA,
dagilim: 0-3,2 Eo/BBA). 120 olgunun yalnizca 3’inde hig
eozinofil izlenmezken 8 olguda 1 BBA’da 2'den fazla
eozinofil gbézlendi. Eozinofil izlenmeyen olgularin 2'sinde
mukoza normal ve HP (-) iken 1’inde kronik aktif gastrit ve
HP varligi mevcuttu. Yogun eozinofil izlenen 8 olgunun
6’sinda, HP (+) kronik aktif gastrit gbzlenirken, 2’sinde
mukoza normal ya da minimal yangili, HP ise (-) idi. Tim
olgular degerlendiriimeye alindiginda ortalama eozinofil
yogunlugu 0,80+0,69 Eo/BBA (0-3,35 Eo/BBA) bulundu.
Hicbir olguda primer eozinofilik gastroenterit diugtndire-
cek yogunlukta eozinofil infiltrasyonu izlenmedi (4). Aylara
ve mevsimlere gére ortalama eozinofil yogunluklari ile HP
infiltrasyonu, aktif ve kronik gastrit gésteren olgularin dagi-
limi1 Tablo 1°de verilmistir.

Eozinofil yodunlugunun en disik oldugu mevsim kis
(0,62+0,58 Eo/BBA), en yiksek oldugu mevsim sonbahar-
di (0,97+0,85 Eo/BB). Ancak mevsimsel farkliliklarin an-
lamli olmadigi gérulda.

Polen mevsimi olarak degerlendirilen Mart-Agustos aylarinin
ortalamasi ile “sezon-digi” kabul edilen Eylil-Subat aylari
ortalamalari agisindan da bir fark gézlenmedi (Tablo 1).

Bununla birlikte eozinofil yodunlugunun aylara gére dagi-
imi  incelendiginde (Grafik-1) Yogunlugun Temmuz-
Agustos-Eylil aylarinda arttigi (p<0,05, T-test) ve en belir-
gin farkhhgin Eylil ve Aralik aylari arasinda oldugu gérl-
di (1,40+1,0 Eo/BBA'ya Kkarsilik 0,45+0,51 Eo/BBA,
p=0,015, T-test). Bu aylarin ayni zamanda HP enfeksiyo-
nu, aktif ve kronik gastriti olan olgularin da en ¢ok ve en az
gorildigi aylar olmasi dikkat c¢ekiciydi (Tablo 1) (Grafik
2). Gastritli olgularda izlenen OEY, normal mukozaya gére
anlamh olarak yUksekti (0,89+0,68 Eo/BBA’ya karsilik
0,27+0,77 Eo/BBA, p<0,001, T-test). OEY ile HP
infeksiyonu, aktif ve kronik gastrit arasindaki iliski anlam-
liydi (hepsi i¢in p<0,001, Mann-Whitney U test). Yas ve
cinsiyet ile bir iligki gdzlenmedi. intestinal metaplazi ve
atrofi gOsteren olgularin sayisi az olup istatistiksel analiz
icin uygun degildi.
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Grafik 2. Aylara gore, aktivite, kronik yangi ve HP (+)’ ligi gbsteren olgularin dagilimi
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TARTISMA

Gl kanala eozinofil gé¢iiniin embriyolojik dénemde basla-
dig1 ve herhangi bir patoloji olmadan da dider dokulara
oranla daha fazla eozinofil bulunabildigi gésterilmistir (1).
GI kanaldan salgilanan Eotaksin ve eozinofillerin doku
Omrinl uzatan IL-5, bu yogunlugun korunmasinda etkilidir
(2,4,7). Ancak 6zofagus mukozasinda eozinofil olmadigi
bilinmesine ragmen, GI kanalin diger bélimlerindeki
eozinofil yogunluguna ait saghkli veri yoktur. Galismamiz-
da, 120 olgunun 240 biyopsi 6rneginde, ortalama eozinofil
yogunlugu 0,80+0,69 Eo/BBA (0-3,35 Eo/BBA) bulunmus-
tur. Literatirde normal sinirlar belirlenmemis olmakla
birlikte, 1 BBA’daki yogunlugun 6-20 eozinofile ¢ikabilece-
gi belirtiimektedir (5). Ancak bu oranlarin, degerlendirmeye
yalnizca en yogun alanin alinmasi, degranile eozinofillerin
degerlendirilip degerlendiriimemesi ya da degerlendirme-
nin yapildigi mikroskobun okdiler alaninin farkli olmasi gibi
faktérlerden etkilenebilecegi agiktir. Pascal (8) ve Lowichik
(5) ise eozinofil yogunlugunun cografik farkhliklardan etki-
lenebildigini, bazi bélgelerde yogunlugun endemik olarak
yUksek oldugunu, bu nedenle degderlendirme yapilirken bu
Ozelligin gézbénline alinmasi gerektigini belirtmislerdir. Bu
farkhhga yol agan etkenler bilinmemekle birlikte, bdlgesel
allerjenler ya da diyeter etkenler akla gelebilir (8). Calis-
mamizda eozinofil yogunlugu ile mevsimler ve eslik eden
patolojilerin iligkisi arastiriimistir. Yogunlugun sonbaharda
en yiksek, kis ayinda en disik oldugu gértulmustir. Mev-
simler arasi farkliliklar izlenmekle birlikte istatistiksel ola-
rak anlaml degildir. Ancak aylar arasinda dikkat gekici
farkhhklar mevcuttur. Temmuz — Agdustos - Eylil aylarinda
yodunlugun arttigi gérilmektedir. Eylil ve Aralik aylari
arasindaki farkhlik anlamhdir. Ancak bu farklihgi, eslik
eden enfeksiyon disi bir sebebe baglamak kolay degildir.
Paraziter enfestasyonlarda periferik eozinofil yogunlugu-
nun mevsimsel olarak arttigi bildirilmektedir, ancak doku
yansimasi konusunda bir gézlem yoktur (9). Allerjik hasta-
larda ise doku eozinofil yogunlugunun da arttigi bildiril-
mektedir. Magnusson ve ark.1, hus agaci polenine allerjisi
olan olgularda, polen mevsiminde duodenal mukozada
eozinofillerin arttigini gézlemislerdir (10). Fogg ve ark.i da,
baharda gastrointestinal semptomlar kétilesen  bir
eozinofilik 6zofajit olgusu bildirmistir (11). Ancak atopik
olmayan bireylerde mevsimsel bir degisiklik tanimlanma-
mistir. Lowichik ve ark.nin, allerjik gastrointestinal hasta-
liklar Gzerine pediyatrik yas grubunda yaptidi arastirmada
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da mevsimsel bir farklilik gézlenmemistir (5). Galismamiz-
da, mukozal eozinofil yogunlugunun, polen mevsimi ve
sezon digi farkliik géstermedigi goértlmustir. Eozinofil
artisini semptom vermeyen bir polen duyarlliyina bagla-
yabilmek igin ¢ok degdiskenli analizlerin yapilmasi ve bél-
gesel polen haritasi esliginde degerlendirilmesi gereklidir.
Bu durumda artisi etkileyen en énemli etken HP baglantil
gastrit gibi gérilmektedir. Eozinofil aktivasyonu, T-helper 2
hicrelerinin bir fonksiyonudur. HP kdkenli gastritlerde ise
T-helper 1 aktivasyonu rol oynamaktadir (12). Buna rag-
men HP ile enfekte mukozada diger yangisal hilcrelerle
birlikte eozinofillerin de arttigi bilinmektedir (13). Eozinofil
artig! yalnizca sonug¢ degildir. Toksik katyonik proteinlerin
salinimi yoluyla, kronik HP gastritindeki yangisal degisik-
liklerden de sorumlu oldugu ve HP eradikasyonu sonrasi 1
yil daha yodun olarak izlenebilecegi bildirilmektedir
(14,15). Ayrica allerjik hastaliklarin da HP enfeksiyonu ile
baglantil olabilecegi 6ne surilmektedir. Atopik dermatit ve
kronik Grtikerli hastalarda, HP eradikasyonu sonrasi, has-
taligin ve eozinofil sayisinin geriledigi bildirilmektedir
(16,17). Eozinofil yogunlugunu etkileyen faktérler arasinda
gida allerjileri ve mukoza yUzeyinin gida ile temas suresi
de sayllmaktadir. Furgal ve ark.in sigan calismasinda,
eozinofil yogunlugunun, Gi icerikle temas siresi uzun
olan, fundus, korpus ve ¢ekumda yiksek oldugu, pasajin
hizli oldugu 6zofagus, pilor, pilorik antrum gibi bélgelerde
ise daha disik oldugu goézlenmistir (18). Calismamizda
antrum ve korpus eozinofil yogunluklarn arasinda fark
g6zlenmemistir.

Calismamiz, mide mukozasinda dénem dénem izlenen
eozinofil artisini arastirmaya yo6nelik bir 6n ¢alisma niteli-
gindedir. Eozinofil yogunlugunun, atopik olmayan bireyler-
de de aylara gore degiskenlik gdsterebildigi, ancak klasik
olarak tanimlanan polen mevsimi ile bir iligkisinin olmadigi
géralmustir. Mukozal eozinofil yogunlugunun mevsimlerle
iliskisini degerlendirmek, 6zofagus gibi eozinofilden yok-
sun bir mukozada daha kolay olabilmektedir ancak mide
gibi gida allerjenlerine, enfeksiyonlara agik bir mukoza
degerlendirilirken, 6zellikle endemik oldugu bélgelerde HP
enfeksiyonunun da akilda tutulmasi uygun olacaktir.
Eozinofiller ve Gi kanal aradindaki gizemli iliskiyi ortaya
koymak ve normal eozinofil dagihmi belirleyebilmek igin
daha genis serili ve farkli cografik bélgeler ile yas gruplarn-
ni icerebilecek ¢alismalara ihtiyag vardir.
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