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OZET :

Calismamizda kronik bébrek yetmezlikli hastalarda mide ve duodenum mukoza-
swndaki degisiklikler, mide suyu asiditesi ile serum bazal gastrin konsantrasyonlarmn-
daki ézellikler arastinldi. Calisma 32 kisilik hasta grubu ve 17 kisilik kontrol grup-
larnda yapildi. 32 hastamin 23’iinde iist gastrointestinal sistem endoskopisi yapildi
ve mide suyu asiditesine bakildi. Bu hastalardan 18°i hemodiyaliz programinda olup
12°si medikal olarak tedavi ediliyordu. Kontrollerde sadece gasirin diizeylerine baki-
labildi.

Hasta grubunda peptik ‘ilser tesbit edilmedi ancak 23 hastanmn 15’inde kronik
gastrit ile uyumlu mukoza degisiklikleri vardi. Aym hastalardan 15’inde mide suyu
bazal asit salgist O olarak bulundu. Diger 8 hastada mide suyu asiditesi normal si-
nwrlardayds. '

32 kisilik hasta grubundaki serum bazal gastrin konsantrasyonlart (3603223
pg/ml), kontrol grubuna gére (125%,42 pg|ml) yiiksek olup aradaki fark istatistiki
“olarak ¢ok anlamli idi. (p<< 0.001). Hemodiyaliz programindaki hastalarda serum -
gastrin -konsantrasyonu daha diisiik olup (251495 pg/ml) sadece medikal olarak

tedavi edilenlerde ise 3974215 pg/ml olarak bulundu. Fark istatistiki olarak an-
lamliydr (P<<0.01).
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Calismamizda kronik bobrek yetmezlikli hastalarda en sik rastlanan iist
gastrointestinal sistem patolojisi kronik gastrit olup, yiiksek serum gastrin diizey-
lerinin, azalmis. renal atilim ve mide suyu hipoasiditesinin bir sonucu oldugu fikri-
ne varild.

GIRIS :

Gastrointestinal sistem komplikasyonlari, kronik bobrek yetmezligi (KBY)
olan hastalarda 6nemli bir problemdir. Uremili hastalarin otopsilerinde, cogu kez
gastrit ve mukozal iilserasyonlarin goriildiigii, iltihabi ve iilseratif degisiklikle-
rin agizdan aniise kadar tiim gastrointestinal sistemde degisik 6lgiide olabilecei
caligmalarla gosterilmistir. Bu sistemde olusan mukozal degisimlerin patogenezi
ise giiniimiize kadar kesin olarak belirlenememistir.

Bazi aragtirmalarda duodenal iilserin, KBY’de sik goriildiigii belirtilirken;
son zamanlardaki ¢alismalar ise KBY’li hastalardaki peptik iilset sikliginin genel
populasyondan farkli olmadig1 yoniindedir. Halbuki hipergastrinemi ve mide su-
yundaki hipoklorhidri yoniinden gene1 bir fikir birligi s6z konusudur.

Gastrin polipeptid yapisinda bir hormon olup esas olarak gastrik antrum daha
az olarak da proksimal duodenumdaki ovaloid G hiicreleri tarafindan sekrete edil-
digi birgok caligmada belirlenmistir. Etki siireleri ve molekiil agirliklar: farkli en
az dort gastrin hormonu mevcuttur: mini gastrin (G-14), kiigiik gastrin (G-17),
biiyiik gastrin (G-34), ¢ok biiyilkk gastrin (big big gastrin), (1,2).

Gastrin ile yapilan gesitli cahgmavlar, gastrin yitkiminda en 6nemli yerin b6brek-
ler oldugunu gostermektedir. Gastrinin plazmadan uzaklagtirilmasi glomeriiler
filtrasyon hiziyla yakin iligki gostermektedir (3).

Calismamizda, KBY tanist almig 32 hastada iist gastrointestinal sistem pato-
lojilerini saptamayi ve serum bazal gastrin konsantrasyonu ile mide suyu bazal
asit salgisini tesbit edip bunlar arasinda ilisgki kurmayi amagladik.

MATERYAL VE METOD :

Calismaya, Atatiirk Univ. Tip Fak. I¢ Hast. Nefroloji Bilim Dalinda KBY
~ -tanist ile yatarak tedavi goren 32 hasta alindi. Hasta grubunun tamaminda serum
- gastrin seviyeleri 6lgiildii. Hastalardan 23 iine iist gastrointestinal sistem endos-
kopisi yapilabildi ve mide suyu asiditesine bakilabildi. Hastalarin. bir . k15m1 hemo-
diyaliz programindaydi.

Kontrol grubu olarak 17 saglikli kisi secildi ve gastrin diizeylerine bakildi.
Hastalarin ¢aligma 6ncesinde peptlk iilser tedav1smde kullanilan herhangi bir ilag
almadig tesbit edildi. : o :
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Hastalardan gece boyu siiren agliktan sonra serum gastrin tayini igin kan ali-
narak (4 cc)-20°C’de muhafaza edildi. Ornekler biriktirildikten sonra hastanemiz
biyokimya laboratuvarinda, DPC nin Gastrin double antibody RIA 125 I kitiyle
serum gastrin diizeyleri tesbit edildi.

Gastrin igin kan alimim takiben bir gastrik tiip yardimiyla mide suyu toplandi.
Bazal asit salgismin tayini igin aglif takiben (12 saat) 1 saatlik mide suyu toplana- -
rak biyokimya laboratuvarma tetkike gonderildi. Titrasyon igin N/10’luk NaOH
kullanildi.

Hastalara ayn1 giin gaétroduodenoskopi yapildi. Hastalarda mutlak yada
nisbi endoskopi kontrendikasyonlarinin bulunmamasina 6zen' gosterildi. Endos-
kopi islemini reddeden hastalarin da bulunmasi nedeniyle ancak 23 hastaya yapi- .
labildi. Bunun i¢in JFB3 (Olympus) model bir fiberoptik deoudenoskop kullanildz.
Endoskopiden 6nce hastalarin orofarinksine %2’lik lidocain soliisyonu piiskiirtii-
lerek lokal anestezi saglandi. Ilave bir premedikasyon yapilmadi. Endoskopi
esnasinda hastalarin mide ve duodenumlar1 sirasiyla incelendi. 23 hastadan da
mide biopsisi alinarak formol igerisinde hastanemiz patoloji laboratuvarina gon-
derildi. Kesitler hemotoksilen-eozin ile boyanarak incelemeye alidi.

BULGULAR :

Calisma, 21.11.1988-23.3.1989 tarihleri arasinda 32 hastanin katilimt ile yapil-
di. Hastalarin yaslar1 16 ile 60 arasinda degisiyordu. Ortalama yas 42 idi. Olgu-
larin 18’1 erkek, 14’ii bayandi. 18 hasta hemodlyahz programmdayken 14 hasta
medikal tedavi altindaydi.

24 hastada bulanti, kusma, 1§tahs1zhk mide agrisi gibi gastrointestinal semp-
tomlar mevcuttu.

Calismamiza aldigimiz KBY’li hastalarin ortalama kreatinin kilirensi 10
ml/dk bulundu. - -

Endoskopi yapilan hastalarda peptik iilser tesbit edilmedi. Mide mukozasinin
histopatolojik incelenmesinde 5 hastada normal mide mukozasi tesblt edilirken,
18 hastada kronik gastrit 11e uyumlu -bulgular s6z konusuydu.

Hastalarin 23’iinde mlde suyu bazal asit salgisina bakilabildi. Bu hastalarin
-15’inde bazal -asit salgist 0 olarak bulundu. Diger hastalarin mide suyunda serbest
-HCL mevcuttu. En bityilk deger 43 mEq/L olarak tesbit edildi.

Serum bazal gastrin seviyeleri 32 hastada c¢alisildi. 32 hastadaki ortalama
deger, 3604223 pg/ml olarak bulundu. Tesbit edilen en kiigiik deger 109 pg/ml
en biiyilk deger de 965 pg/ml idi. Hemodiyaliz programinda olan KBY’li hasta-
larda ortalama defer 251495 pg/ml, hemodiyalize. girmeyenlerde ise 397215
pg/ml olarak bulundu.
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Kontrol grubunda endoskopi ve bazal asit salgis1 degerlendirilemedi. Bu grup-
~ ta serum bazal gastrin diizeyleri en kiigiik 64 pg/ml, en yiiksek 198 pg/ml ve or-
talama 1254-42 pg/ml olarak bulundu.

TARTISMA :

Son dénem bobrek yetmezligindeki gastrointestinal sistem patoléjilerine
% 58 oraninda rastlanabilecegi ve en sik rastlanilan patolojinin gastritis oldugu
savunulmustur(4).

sue

Ancak farkly caligmalarda hakim olan lezyon tiiriiniin degistigi goriilmekte-
dir. Ornegin bir ¢caligmada KBY’li hastalarda gastrointestinal sistem kanamasinin
en sik rastlanilan nedeni olarak duodenal iilser gosterilmistir(5). Margolis ve ark.
ise kanamadan baglica mide iilserinin sorumlu oldugunu ileri siirdiiler (6). 1979°da
fakiiltemizde yapilan bir ¢alismada 9 57,5 oraninda degisik tiirde ve degisik
8lgiide mukozal kanamalerin olustugu gézlenmistir(7). Zuckerman ve ark. iiremili
hastalarin kanamelarinda anjiodisplaziyi yiiksek oranda buldular (8).

Eski birkag raporda, iiremili hastalardaki peptik iilser sikligmnin 9,20 den
% 60’a kadar degigebilecegi savunulmustur. Ancak daha sonralar1 yapilan genis
kapsamli ¢aligmalarda iilser sikligmin sanildigi kadar yiiksek olmadig fikrine
varilmistir. Musola ve ark. 112 hastalik bir seride %3, Kang ve ark. da 114 hasta-
lik bir seride 9 2 oraninda peptik iilser tesbit etmislerdir(9). '

Bulunan bu oranler, peptik iilserin normal populasyondaki sikligindan daha
biiylik degildi. Ancak transplantasyondan sonraki siklikta bariz bir artiy goze
cerpmzktadir. Chisholm ve ark. tranplantasyon gecirmemis hastalardaki peptik
iilser insidensinin normallerdekinden daha yiiksek olmadigini ancak traplantas-
yondan sonra %(22’ye varan artis oldugunu gosterdiler. Kortikosteroid tedavisi
ve operasyon stresi etkili faktétler olarak ileriye siiriilmiistiir (9-11).

Gastroduodenal lezyonlarn patogenezi kesinlik kazanmamigtir. Mide suyu.
6zellikleri hastadan hastaya degisir. Normal, azalmis veya artmig olabilir. Hemo-
, d1ya11z hipersekresyona yol agabilir, (12). .

Czlismamizda endoskopi yapilmis olan 23 hastadan higbirinde mide yada
duodenum iilseri saptayamadik ancak 18 hastanmn (3478) mide mukozasinda
histopatolojik olarak kan.tlanmus kronik gastrit s6z konusuydu. KBY’de peptik
iilser sikliginin sanildigr gibi yiiksek olma.dlgl, en sik goriilen iist gastromtestlnal
sistem patolojisinin kronik gastrit oldugu sunucuna varildi.

Son calismalarda iiremik sahisler arasinda aklorhidriden, gok yiiksek sevi-
yede asit sekresycnuna kadar degisen genis spektrumlu bir asit sekresyon kapasi-
tesinin oldugu gosterilmistir. Ayrica transplantasyondan sonra peptik ilser insi-
densiyle birlikte pik asit out-putunda artma oldugu vurgulanmustir(9,10). Baska
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bir calismada da tranplantasyon yapilacak hastalarda mide suyu asiditesi bakail-
mas1 savunulmus ve hipersekresyonlu hastalarda kanama tehlikesi tasiyan eroziv
gastritin sik oldugu iizerinde durulmustur (11).

Calismamizdaki 23 hastadan 15’inin (%465) mide suyun da serbest HCL
tesbit edilemedi. Ancak bu hastalara stimiilasyon testi yapilamadigindan Aklor-
hidri konusunda kesin bir karara varilamadi. Diger 8 hastanin mide suyu serbest
HCL degerleri normal sinirlardaydi. KBY’li hastalarimizda %78 oraninda kronik
gastrit bulunmasina ragmen, bilyiikk ¢ogunlugunda hipoklorhidri bulunmasi
dikkati gekiyordu. :

KBY’de yetmezligin derecesi ile iligkili olarak, serum gastrin diizeyinde art-
manin bozulmus renal klirens kapasitesine ve yine bozulmusg negatif asit feed-back
mekanizmasina bagl oldugu gesitli ¢alismalarda ifade edilmistir (13-15). KBY’li
hastalarda G hiicre dansitesiyle paratiroid arasinda direkt bir iliskinin bulunmus
olmasi, mevcut gastrin yiiksekliginde sekonder hiperparatiroidizmin rol oynayabi-
lecegini gosterir (16).

KBY’li hastalarda ozellikle yemeklerden sonra, biiyiik molekiillii gastrinde
yiikselme s6z konusudur. Bu hastalarda kiigiik molekiillii gastrin klirensi normal

olmakla beraber, biiyiikk molekiillii olanlarmn kandan temizlenme siiresi uzamak-
tadir (17).

Yapilan bu ¢alismada, hemodiyaliz programinda olan KBY’li hastalarla kaz-
silagtirlldifinda, medikal tedavi géren KBY’li hastalarda serum bazal gastrin
konsantrasyonu 6nemli derecede yiiksek bulundu (p<0.01). Bu fark istatistiki ola-
rak Snemliydi. Ister hemodiyaliz programinda olsun ister medikal olarak tedavi
edilen grupta olsun biitiin KBY’li hastalarda, normal kontrol grubuna oranla
yiksek kan gastrin konsantrasyonlarma sahipti (p<<0,01).

Ayni1 hasta gruplarinda bazal asit debisi tayin edildi. Hemodiyaliz progra-
mindaki hastalarda 2,74-0,7 mmol/h, tibbi tedavi altinda olanlarda ise 5,8+0,94
mmol/h bulundu.

Hasta grubunda bulunan yiiksek serum gastrin konsatrasyonlarmin gastri-
nin bobrekten olan atiliminin azalmasina bagl oldugu, ayrica mevcut hipoklor-
hidrinin negatif feed-back yoluyla gastrin diizeyinde artisa katkida bulunabilece-
8i kanaatindeyiz.

SUMMARY :

»The endoscopic and microscopic findigs in upper gastorointestinal system
and'the levels of serum basal gastrin in chronic renal failure.”

In this study, the changes stomach and duodenal mucosa, gastric juice acidity
and serum basal gastrin concentration were investigated in patients with chronic

\

249



renal failure. The study included 32 patients and 17 controls. Upper gastrointestinal
endoscopies were performed and gastric acidity deter mined in 23 patients. Serum
gastrin levels were me asured in 32 patients. 18 patient were in chronic hemodialy-
sis programme, and 12 patients, were in special diet. In the control group,
only serum gastrin values were determined.

In the patient group, peptic ulcer was not observed, but there were findings
compatible with chronic gastritis in 18 of 23 patients. The basal acide secretion
of gastric juice was “’zero’” in 15 patients. In 8 patients, gastric acidity levels were
normal.

In the patients group, the average serum basal gastrin concentration (3604
223 pg/ml) was significantly higher than the control group (125-4-42 pg/ml)
(p<0.001). The average concentration of serum gastrln in patients undergoing
haemodialysis programme was significantly less than the patients treated with
special diet (25195 pg/ml and 3974215 pg/ml, respectively) (p<<0.01).

In conclusion chronic gastritis is the mayor upper gostrointestinal system
lesion in chronic renal failure. High serum gastrin levels result from decreased
renal excretlon and gastric juice hypoacidity.

KAYNAKLAR

1- Lianes O.L, Villar H.V, Rayford P.I, Tompson J.C.: Patterns of moleculer

forms of gastrin in antral mucosa and antral serum. Surg Forum 27: 409-11,
1976.

2- Mentes N.K: Gastrointestinal’ hormonlar. Klinik Gastroenteroloji. Cilt III
4. Baski s. 901-5, 1983.

3- Hallgren R, Karlsson F.A, Lundavist G: Serum level of immunoreactive gast- "
rin: Influence ofkidney function, Gut 19: 202-13, 1978.

4- Chachati A, Godon J. P. Effect of haemodialysis on upper gastrointestinal
tract pathology in patients with chronic renal failure. Nephrology Dialysis
Transplantation. 1: 233-237, 1987.

5- Shepherd A.M.M, Steward W.K, Wormsley K.G.: Peptic ulceration in ch-
ronic renal failure. Lancet 1: 1357-1359, 1973.

6- Margolis. D.M, Saylor, J .L, Geisse G. et al. : Upper Gastrointestinai disease
in chronic renal failure. Arch. Inter. Med. 133: 1214-17, 1978.

7- Yildiz A: Kronik bdbrek yetersizlikli olgularda kan gastrin diizeyleri ile mide
duvari ve mide suyu degisimleri. Atatiirk Univ. T1p Fak. Ig Hast. Dogentlik
Tezi. 1979.

250



8- Zuckerman G.R, Cornette G.L, Cluouse R.E, Harter H.R.: Upper Gast-

rointestinal bleeding in patients with chronic renal failure Ann. Inter. Med.
102: 588-592, 1985.

9- KangJ.Y, Wu A.Y.T, Suterlad I.H, Vathsala A.: Prevalance of peptic ulcer
in patients undergoing maintenance haemodialysis, Dig. Dis. and Sci. 33/7:
774-9, 1988.

10- Chisholm G.D, Mee A.D, Williams G, Castro J.E, Baron J.H.: Peptic

ulceration, gastric secretion, and renal transplantation. Br. Med. J. 1: 1630-
1633, 1977. '

11- Gordon E.M., Johnson A.G., Williams G: Gastric assesment of prosnectlve
renal transplant patients. Lancet 1/7744:226-9, 1972

12- Hamburger J, Crosnier J, Griinfeld J.F.: Nephrology. London, John Wiley
and Sons. Page: 331-332, 1979.

13- Mc Connell -R.B., Dockray G.J,: Serutn gastrin in patients with chronic renal
failure. Gut 21: 1062-1067, 1980.

14- Korman M.G, Laver M.C, Hansky J.: Hypergastrinemia in chronic renal
failure. Br. Med. J. 1: 209-210, 1972.

15- Miyata M, Shibusawa H, Kamazawa I.K. et al. : Gastrin and gastric function
in patients with chronic renal failure. Dig. Dis. and Sci. 31: 297, 1986.

16- Tietz N.W. (Ed.) : Textbook of Clinical Chemistry WB. Sounders Company.
Philadelphia. 1986. page: 1451-59.

17- Charles E.B, Stephen J.U, John R.H, and Jai D.: Secretin procation: Gastrin’
result in various clinical situation. The Ann. J. of Gastroenterology 83/2:
130-135, 1988.

251



