Klinik Laboratuvar Testleri

GASTRIN

Kullanim amaci: Pernisiyéz anemi, kronik atrofik gastrit, Zollinger
Ellison sendromu ve gastrinoma gibi hastalik olasiliklarinin degerlendi-
rilmesi amaciyla kullanihr.

Genel bilgiler:

En énemli Uretim ve salgilanma yeri, midenin antrum bdlgesinde bulu-
nan G hicreleridir. Ayni zamanda daha az miktarda olmak (izere ince
bagirsaklarin proksimal bolimiinde bulunan G hiicreleri ve pankreasin
delta hiicreleri de gastrin salgisi yapar. En 6nemli fonksiyonu, midenin
fundus bolgesinde bulunan parietal hiicrelerden gastrik asit salgilanma-
sini uyarmaktir. Ayni anda mideye gelen kan akimini, mide ve bagirsak
hareketlerini de artirir. Mideden pepsinojen ve interensek faktor, ince
bagirsaklardan sekretin ve pankreastan bikarbonat salgilanmasini artir-
mak, gastrinin diger etkileri olarak sayilabilir. Gidalardaki proteinlerin
sindirim Urtnd olan amino asitler ve antrum bdlgesinin gerilmesi gastrin
salgisini uyaran en énemli faktorlerdir. Mide asiditesinin gastrin salgisi
Uzerine gok 6nemli etkisi vardir. Maksimum salgilanma pH 5-7 arasinda
gerceklesir. pH’nin dismesi ile birlikte gastrin salgisinda suratli bir sekil-
de azalma meydana gelir. Yani, mide pH’si ile gastrin sekresyonu ara-
sinda negatif feed-back etkilesimi vardir. Bu sebeple, mideden asit lre-
timini baskilayici tedavi uygulanan hastalarda serum gastrin konsantras-
yonu yuksek bulunur. Proteinden zengin gida ile beslenmek, kan
sekretin ve kalsiyum konsantrasyonu ylkseklikleri de gastrin salgisini
artiran faktorlerdir. Buna karsilik somatostatin, sekretin, gastroinhibitor
peptit (GIP) ve vazoaktif intestinal polipeptit (VIP), glukagon ve kalsitonin
gastrin salgisini inhibe eder.

G hicrelerinde daha buylk bir molekil olan preprogastrin seklinde
sentez edilmekle birlikte, kanda 34 amino asitten olugan “big gastrin”, 17
amino asitten olusan “little gastrin” ve 14 amino asitten olugan “mini
gastrin” seklinde bulunur. Analiz metotlari genellikle 17 amino asitten
olusan gastrine duyarldir.

Gastrin, plazmada bulunan peptidaz enzimleri tarafindan pargalanir ve
bobrekler aracilidi ile atilir. Serumdaki yari émri gastrin 17 igin yaklasik
5 dakika, gastrin 34 igin yaklasik 20—25 dakikadir. Bu sebeple ameliyatin
hemen ardindan kontrol ¢alismasi yapilabilir. Hatta bazen ameliyat
sirasinda tekrarlayan Olgiimler yapilarak, gastrin salgisina sebep olan
kitlenin tam olarak gikarilmasinin basarilip basarilamadigi kontrol edile-
bilir.
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Mide cikisinda darlik veya tikanmaya bagli olarak midenin gerilmesi
gastrin salgisini artiran sebeplerden biridir. Asit salgilayan parietal hic-
relerin atrofiye ugramasi sonucunda ortaya gikan atrofik gastrit, gastrik
dumping sendromu, midenin antrum kisminin ameliyat ile ¢ikariimasi
gibi nispeten selim durumlarin yani sira gastrinomalarda da gastrin
seviyesi ylksek bulunur. Atrofik gastritlerde mide asit salinimin azalma-
sina veya hi¢ olmamasina cevap olarak gastrin salgisi artar. Mide hicre-
lerinin bu sekilde surekli proliferatif bir etkiye maruz kalmasi mide kanse-
ri gelisme riskini artiran bir durum olarak kabul edilir. Asit salgilayan
hicrelerin yani sira gogu zaman interensek faktor tretimini yapan hiicre-
ler de atrofiye ugrayabildiginden, hastalarda ayni zamanda pernisiy6z
anemi de bulunabilir. No&roendokrin timér olarak kabul edilen
gastrinomalarin %20-40 kadarinda kaynak pankreasta, %40-70 kada-
rinda duodenumda, %5-15 kadarinda ise lenf nodlarinda bulunur. Vaka-
larin %20 kadarinda ise Primer odagin belilenmesi mimkin olmaz.
Gastrinoma vakalarinin yaklagik yarisi malign seyreder. Pankreasta
gastrinoma, hipergastrinemi ve tedaviye direngli Ulserden olusan hasta-
lik tablosu Zollinger Ellison sendromu olarak adlandirilir. Vakalarin
dortte birinde gastrinoma, ek olarak hiperparatiroidizm ve hipofiz ade-
nomunu da i¢geren multiple endokrin neoplazi 1 (MEN1) sendromunun
bir pargasi olarak tespit edilir.

Zollinger-Ellison sendromunda klinik tablo: Hastalarin %90 kadarin-
da peptik Ulser bulunur. Semptomlarin, diger sebeplere bagl peptik
Ulser vakalarindan farklilik gdstermemesi sebebiyle bazen teshisin kon-
masi uzun yillar gecikebilir. Ulser genellikle bir tanedir ve duodenal
ampulde bulunur. Ancak seyrek de olsa, bazi vakalarda, birden fazla ve
daha distal yerlesimli iilserasyonlar bulunabilir. izole gastrik iilser higbir
zaman gorilmez. Vakalarin gogunda gastrodzofageal reflii belirtileri
bulunur. Vakalarin Ugte birinde ishal bulunur. Vakalarin bir kisminda
ishal tablosu peptik sikayetler olmaksizin tek basina bulunabilir. Bol
miktarda mide asidi salgilanmasi ve buna bagli olarak pankreas enzim-
lerinin inaktive olmasi, diyare, steatore ve sonucta kilo kaybina sebep
olur. Nazogastrik sonda uygulanip, yiksek yogunlukta asit iceren mide
muhtevasinin aspire edilerek bagirsaklara ulasmasinin engellenmesi
ishalin siratle ortadan kalkmasini saglar. Standard (lser tedavilerine
cevap alinamamasi, 2 cm’den daha buylk bir Ulserin bulunmasi,
duodenal ampulin daha distalinde dUlser bulunmasi, ¢ok sayida
duodenal ulser bulunmasi, Ulserlerin sik sik tekrarlamasi, Ulsere eglik
eden ishal bulunmasi, cerrahi midahale sonrasinda Ulserin tekrarlama-
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sl, Ulser komplikasyonlarinin yasanmasi, H. Pylorinin negatif olmasina
ve nonsteroid antienflamatuvar ilag kullanimi olmamasina ragmen peptik
Ulser bulunmasi Zollinger-Ellison sendromu olasiligini akla getirecek ve
arastirmanin baglatiimasi icin yeterli olabilecek 6zelliklerdir. Ulserle
birlikte hiperkalsemi ve aile dykusid bulunmasi, multiple endokrin
neoplazi 1 (MEN1) sendromu olasiligini dustindirmeli ve arastirma bu
acidan derinlestiriimelidir.

Test sonucunun yorumu:

Yiuksek gastrin sonucu ile karsilasilmasi durumunda, en ¢ok merak
edilen konu, yuksekligin sebebinin gastrinoma olup olmadigidir. Bu
ayrimin saghkli bir sekilde yapilabilmesi icin ¢ogu zaman mide
asiditesinin bilinmesine ihtiya¢ duyulur.

Aklorhidri veya hipoklorhidri ile birlikte goriilen gastrin yiikseklikle-
rinin bir kismi sahsa uygulanan tedavi ile iligkili olabilir. Ulser, dispepsi
veya reflli gibi sebeplerle kullanilan proton pompa inhibitorleri, gastrin
konsantrasyonunda ¢ok belirgin derecede artisa sebep olabilir. Kronik
atrofik gastrit, gastrik Ulser, gastrik karsinoma ve cerrahi olarak ya da
travmaya bagll olarak vagus sinirinin kesilmesi, aklorhidri veya
hipoklorhidri ile birlikte gastrin konsantrasyonunda artisa sebep olur.

Normal veya artmig gastrik asit sekresyonuna eglik eden gastrin
yiiksekligi, oncelikle gastrinoma (Zollinger Ellison Sendromu) olasiligini
akla getirir. Gastrinomali bir hastada serum gastrin konsantrasyonun
mutlaka ylksek bulunmasi beklendiginden, referans aralik sinirlari igin-
de bulunan bir deger, bu olasihdin ekarte edilmesi icin yeterli bulunma-
lidir. Gastrinomali hastalarin %60’indan fazlasinda 400 pg/mL’yi asan
degerler bulunur. Gastrin konsantrasyonu 1000 pg/mL’nin Uzerinde ve
bazal gastrik asit output’'u saatte 15 mmol’'un Uzerinde olan bir hastada
oncelikle gastrinoma olasihdinin distnilmesi gerekir. Gastrik asit
output’u 8lgimundn mimkin olmamasi veya sonucunun kugkulu olmasi
durumunda, 0,1 N HCI inflzyonu yapilarak gastrin konsantrasyonunda
degisme olup olmadidi kontrol edilebilir. Béyle bir uygulama sonucunda,
aklorhidri hastalarinda gastrin konsantrasyonu belirgin derecede diser-
ken, gastrinoma hastalarinda sonu¢ anlamh bir degisiklik gdstermez.
Hiperklorhidri, gastrinoma teghisi igin olmazsa olmaz bir kriter olarak
kabul edildiginden, mide pH’si 3,0’n Uzerinde dl¢ilmesinin, bu olasilig
elimine etmek igin yeterli olabilecegini ifade eden kaynaklar da mevcut-
tur.
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Gastrik asit sekresyonu ve beraberinde serum gastrin konsantrasyonu
yuksekligi, yalnizca gastrinoma olasiliina isaret eden bir durum degildir.
Gastrik Ulser, gastrik outlet obstruksiyonu, gastrik antrum bypass’i,
gastrik dumping gibi durumlarda ve daha seyrek olarak diabetes
mellitus, gastropareziye sebep olan otonom néropati, feokromasitoma,
romatoid artrit, tirotoksikoz ve paraneoplastik sendromlarda da hem
gastrik asit sekresyonu hem de serum gastrin seviyesi beraberce ylksek
bulunabilir. Ancak bdyle durumlarda 400 pg/mL’yi asan gastrin konsant-
rasyonlarina nadiren rastlanir. 1000 pg/mL’yi asan gastrin konsantras-
yonlari ise hemen hemen higbir zaman goértlmez. Teshisi zorlastirabilen
bu tarz olasiliklarin degerlendiriimesi amaciyla sekretin veya kalsiyum
inflzyon testlerinin uygulanmasi gerekebilir. Daha guvenli olmasi sebe-
biyle glinimiizde, sekretin inflizyon testi tercih edilir. Normalde serum
gastrin konsantrasyonunu disuren sekretin, gastrinoma vakalarinda
paradoksal bir yikselmeye neden olur.

Gastrin serumda bulunan peptidaz enzimleri ile pargalanip, baslica
bdbrekler aracihdi ile atildigindan kronik bobrek yetmezliklerinde de
serum konsantrasyonu yuksek bulunabilir.

Gastrinoma vaklarinin yaklasik %25’ multiple endokrin neoplazi 1
(MEN1) sendromunun bir komponenti olarak bulundugundan, bitiin
gastrinoma vakalarinda, bu sendromun dider komponentleri olan
paratiroid ve hipofiz adenomlarinin da arastiriimasi gerekir.

Numune: Serum (kirmizi veya sari kapakl tip). Minimum 500 pL. Nu-
mune 10 saatlik aglik sonrasinda ve sabah alinmalidir. Proton pompa
inhibitéri (6rn. omeprazol, lansoprazole) kullanimi numunenin alinma-
sindan en az 5-7 gun Once, antasit, antikolinerjik ve Ho-reseptor anta-
gonisti (6rn. ranitidin) kullanimi ise numunenin alinmasindan en az 24
saat dnce kesilmis olmalidir. Hx-reseptdr antagonistleri, serum gastrin
konsantrasyonunda nispeten hafif derecede bir artisa sebep olurken,
gastrin konsantrasyonunda daha belirgin bir artis meydana getiren pro-
ton pompa inhibitorleri genellikle referans aralik st sinirinin 2 katini
asmayan bir yiikselmeye yol acabilir.

Sabah 03.00-07.00 saatleri arasinda en duslk seviyede bulunur. Gin
icinde dalgalanma gosterir. Gastroskopik inceleme de gastrin seviyesi-
nin yiksek bulunmasina neden olur.

Gastrin stabilitesi disuk bir molekuldir. Bu sebeple dondurularak trans-
port edilmelidir. Numunenin hemolizli, lipemik ve ikterik olmamasina
6zen goésterilmelidir.
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Calisma yontemi: RIA
Referans araligi: 25-125 pg/mi



