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Helikobacter pylori (Hp) infeksiyonu gastrit ve gastrodu-
odenal ülser hastal›¤›na neden oldu¤u gibi, mukoza ilifl-
kili lenfoid doku (MALT) lenfoma ve gastrik kanser ile de
yak›ndan iliflkilidir. Bu yüzden bakterinin eradikasyonunu
sa¤lamaya yönelik çeflitli tedavi rejimleri oluflturulmaya
çal›fl›lmaktad›r. Hp için klinik olarak yeterli bir tedavi reji-
mi, en az ilaç kullanarak, en k›sa zamanda ve önemli bir
yan etkiye sahip olmadan en az %80 eradikasyon oran›-
n› sa¤lamal›d›r (1). 

Klaritromisin, amoksisilin ve proton pompa inhibitörün-
den (PPI) oluflan klasik üçlü tedavinin 7-10 günlük kulla-
n›m›n›n cevap oranlar›, antibiyotik direncinin düflük oldu-

¤u ülkelerde 1. basamak olarak hala baflar›l› gözükse de
ülkemiz gibi antibiyotik direncinin yüksek oldu¤u ülkeler-
de 14 gün uygulansa bile baflar› oran› gün geçtikçe azal-
maktad›r. Ülkemizde yap›lan çal›flmalarda klasik 3’lü te-
daviye cevap oranlar› %40-60’lar seviyesine düflmüfltür
(2-4).

Tetrasiklin ve metranidazolün oldu¤u 4’lü rejimler ise ge-
rek kullan›m zorlu¤u gerek yan etki fazlal›¤› ve gerekse
de metranidazole olan direnç yüksekli¤i nedeni ile bir se-
çenek olmas›na karfl›n ideal de¤ildir. Metronidazol diren-
ci ülkemiz dahil geliflmekte olan ülkelerde %50’nin üs-
tündedir (5-6).
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ÖZGÜN ARAfiTIRMA

Girifl ve Amaç: Günümüzde Helikobakter pilori hastalar›n %100'ünde
eradike edilememektedir. Bu çal›flman›n amac› levofloksasin bazl› teda-
viye vitamin C ve E eklemenin Helikobakter pilori eradikasyon oranlar›
üzerine etkisini araflt›rmakt›r. Gereç ve Yöntem: Helikobakter pilori
pozitif nonülser dispepsili 70 hasta 2 gruba randomize edildi. Grup
A'daki hastalara 14 günlük lansoprazol 30 mg 2x1, amoksisilin 1000
mg 2x1 ve levofloksasin 500 mg 1x1; grup B'deki hastalara 14 günlük
lansoprazol 30 mg 2x1, amoksisilin 1000 mg 2x1 ve levofloksasin 500
mg 1x1 ile birlikte 30 günlük vitamin C 500 mg 2x1 ve vitamin E 200
IU 2x1 verildi. Helikobakter pilori eradikasyonu tedavi bitiminden 4-6
hafta sonra C14 üre nefes testi ile de¤erlendirildi. Bulgular: Her 2 grup-
ta da tüm hastalar tedaviyi tamamlad›. Grup A'daki 35 hastan›n 23'ün-
de (%65.8), grup B'deki 35 hastan›n 27'sinde (%77.2) Helikobakter
pilori eradikasyonu elde edildi. 2 grup aras›ndaki fark istatistiksel ola-
rak anlaml› de¤ildi (p=0.404). Sonuç: Her 2 rejim ile elde edilen Heli-
kobakter pilori eradikasyon oranlar› literatürde bildirilen oranlardan da-
ha yüksektir. Levofloksasin bazl› tedavi ile birlikte vitamin C ve E veril-
mesi ile elde edilen eradikasyon oran› kabul edilebilir %80'lik orana ya-
k›nd›. Bu çal›flman›n sonucu eradikasyon rejimlerine vitamin C ve E gi-
bi ajanlar›n eklenmesi eradikasyon oranlar›n› art›rabilir.

Anahtar kelimeler: Helikobakter pilori, levofloksasin, C ve E vitamini

Background and Aims: Currently, Helicobacter pylori  cannot be era-
dicated in 100% of patients. In this study, we aimed to evaluate the
efficacy of vitamin C and E supplementation on the Helicobacter pylo-
ri eradication rate with a levofloxacin-based regimen. Materials and
Methods: Seventy patients with Helicobacter pylori -positive nonulcer
dyspepsia were randomized into two groups. In group A, patients re-
ceived lansoprazole 30 mg BID, amoxicillin 1000 mg BID, and levoflo-
xacin 500 mg BID for 14 days; in group B, patients received lansopra-
zole 30 mg BID, amoxicillin 1000 mg BID, and levofloxacin 500 mg BID
for 14 days in combination with vitamin C 500 mg BID and vitamin E
200 IU BID for 30 days. Helicobacter pylori eradication was evaluated
with C14 urea breath test 4-6 weeks after the completion of therapy.
Results: All patients in both groups completed the therapy. Helicobac-
ter pylori eradication was achieved in 23 of 35 patients (65.8%) in gro-
up A and 27 of 35 (77.2%) in group B. The difference was not statis-
tically significant (p=0.404). Conclusions: Helicobacter pylori eradica-
tion rates of both regimens were superior to that of standard triple
therapy. The eradication rate of levofloxacin-based regimen plus vita-
mins C and E was close to the acceptable 80% eradication rate. The
results of the present study revealed that adjuvant therapies such as
vitamins C and E should be added to the eradication regimens. 
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Zamanla yeni antibiyotikler ile eradikasyon tedavileri de-
nenmifltir. Her ne kadar levofloksasin ve moksifloksasin
birinci basamakta Maastricht kriterlerine göre verilebile-
cek antibiyotikler s›n›f›nda olmasa da di¤er antibiyotikle-
re olan yüksek direnç ve buna ba¤l› düflük eradikasyon
oranlar› florokinolonlu tedavileri denemeyi zorunluluk ha-
line getirmektedir. Ne yaz›k ki levofloksasinli rejimlerle de
gün geçtikçe azalan eradikasyon oranlar› bildirilmektedir
(7,8).

Sadece antibiyotik kullanarak optimal sonuçlar› elde ede-
medi¤imiz aflikard›r. Bu nedenle antibiyotiklerin yan›na
adjuvant etkili preparatlar eklemek fayda sa¤layabilir. Bu-
nu araflt›ran çeflitli çal›flmalar mevcuttur (2,9-12).

Hp gastrik mukozada, kendisini gastrik asitten ve konak-
ç›n›n savunma mekanizmalar›ndan korur. Oluflturdu¤u
bu mikroçevrede vitamin C düzeyleri Hp negatif mukoza-
ya göre düflüktür. Buna ba¤l› olarak oksidatif stres art-
m›flt›r (13,14). Vitamin C ve E’nin oksidatif stresin neden
oldu¤u inflamasyonu azaltt›¤› gösterilmifltir (15). Bu çal›fl-
mada ilk uyguland›¤› y›llara göre baflar› oranlar› giderek
azalan levofloksasin bazl› tedaviye vitamin C ve E ekleme-
nin eradikasyon oranlar› üzerine etkisini araflt›rd›k.

MATERYAL-METOD

Çal›flmaya gastroenteroloji poliklini¤ine baflvuran non-ül-
ser dispepsi tan›s› alan Hp (+) 70 hasta al›nd›. Üst gastro-
intestinal sistem endoskopisi s›ras›nda histolojik inceleme
ve h›zl› üreaz testi (CLOtest, Ballard Medical Products,
USA) için mide antrum ve korpusundan 2 örnek al›nd›.
Daha önce Hp eradikasyon tedavisi alanlar, üst gastroin-
testinal sistem cerrahisi veya malignite öyküsü olanlar, ka-
raci¤er veya böbrek fonksiyon bozuklu¤u olanlar, pilor
darl›¤› olanlar, gebeler ve penisilin veya di¤er antibiyotik-
lere allerjisi olanlar çal›flmaya al›nmad›. Ayr›ca Hp eradi-
kasyonunu etkileyebilece¤i için son 4 hafta içinde PPI, his-
tamin reseptör blokerleri (H2RA), bizmut tuzlar›, non ste-
roid antiinflamatuvar, antibiyotik veya probiyotik kulla-
nanlar da çal›flmaya al›nmad›. Çal›flma 2004 Helsinki Dek-
larasyonuna uygun olarak yürütüldü. Tüm hastalar çal›fl-
ma hakk›nda bilgilendirildi ve hastalardan bilgilendirilmifl
olur al›nd›. Çal›flma yerel etik kurul taraf›ndan onand›. 

Hastalar 2 gruba randomize edildi. Grup A (n=35): lan-
soprazol 30 mg 2x1+amoksisillin 1000 mg 2x1+levoflok-
sasin 500 mg 1x1, 14 gün; Grup B (n=35): lansoprazol
30 mg 2x1+amoksisillin 1000 mg 2x1+levofloksasin 500
mg 1x1 14 gün, ek olarak efl zamanl› vitamin C 500 mg
2x1+vitamin E 200 IU 2x1, 30 gün boyunca verildi. Era-
dikasyon kontrolü 4-6 hafta sonra C14 üre nefes testi ile
yap›ld›. 4-6 haftal›k bu arada hastalar PPI, H2RA ve anti-

biyotik kullanmamalar› konusunda uyar›ld›. Olas› yan et-
kiler konusunda hastalar uyar›ld› (bulant›, kusma, diare
vb.). Tedavinin en az %80'ini tamamlayanlar tedaviyi ba-
flar› ile bitirmifl kabul edildi. 

‹statistik

‹statistiksel de¤erlendirmeler SPSS 10.0 statistical soft-
ware (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) program› ile yap›ld›.
Sonuçlar kantitatif de¤iflkenler için ortalama±standard
deviasyon ve kalitatif de¤erlendirmeler için say› ve yüzde
olarak verildi. Gruplar aras›ndaki Hp eradikasyon oranla-
r› aras›ndaki fark Ki-kare testi ile de¤erlendirildi ve p<0,05
anlaml› kabul edildi.

BULGULAR

Çal›flma, eradikasyon tedavisini alan ve tedavi sonras› Hp
kontrol testini yapt›ran 42'si kad›n (%60), 28'i erkek
(%40) toplam 70 non ülser dispepsili hastada gerçeklefl-
tirildi. Hastalar›n yafllar› 24 ile 68 aras›nda de¤ifliyordu,
yafl ortalamas› 45,8±12.8 idi. Hastalardan tedaviye iliflkin
ciddi, tedaviyi yar›m b›rakt›racak bir yan etki geri bildirimi
olmad›.

Grup A ile grup B aras›nda yafl ve cinsiyet aç›s›ndan ista-
tiksel olarak anlaml› bir fark yoktu. Grup A’da 20 kad›n
15 erkek hasta yer al›rken grup B'de 22 kad›n 13 erkek
hasta yer almaktayd›. Demografik veriler Tablo 1'de veril-
mifltir.

Grup A'da 35 hastada 23 hastan›n (%65.8) C14 üre-nefes
testi negatifleflirken, Grup B'de 35 hastan›n 27'sinde
(%77.2) C14 üre-nefes testi negatifleflti. ‹ki grup aras›nda
istatiksel olarak fark izlenmedi (p<0,05). 

TARTIfiMA

Hp tedavisi özellikle ülkemiz gibi yo¤un antibiyotik kulla-
n›m›na ba¤l› direnç sorunu olan ülkelerde zorluk arz et-
mektedir (16). Ayr›ca bu direncin geliflmesinde, eradikas-
yon tedavisinde kullan›lan kombine ilaçlar›n kimi zaman
gereksiz kimi zaman da birden fazla kullan›lmas›n›n etki-
si bulunmaktad›r. Ülkemizde 14 gün olarak kullan›m› tav-
siye edilen standart üçlü tedavilerin baflar› oranlar› %40'l›
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Tablo 1. Gruplar›n demografik da¤›l›m›

Grup A Grup B p

Kad›n (n) 20 22 AD

Erkek (n) 15 13 AD

Yafl 44,5±14.8 47,2±10.7 AD

AD: Anlaml› de¤il



de¤erlere kadar düflmüfltür (17) ve art›k önerilmemekte-
dir (4). Üçlü standart tedaviye bizmut tuzlar›n›n eklenme-
si bir nebze bu oranlar› yükseltse de ideal olan %80'li de-
¤erlerden uzakt›r (10). O zaman iki seçenek önümüze
gelmektedir. Antibiyotik kombinasyonunu de¤ifltirmek
veya prebiyotik, vitamin ve benzeri adjuvan tedavilerle
standart antibiyotiklerin etkisini art›rmaya çal›flmak. Tet-
rasiklin, metranidazol, bizmut ve PPI kullan›m› halen ta-
lep gören ve baflar› oranlar› standart üçlü tedaviden yük-
sek olan rejimdir. Fakat gerek metranidazole yüksek di-
renç, gerekse al›m ve tolerans zorlu¤u bu kombinasyo-
nun kullan›m›n› k›s›tlamaktad›r. Levofloksasin Hp’ye DNA
ve RNA üzerinden nükleik asit sentezini bozarak etki
eden bir antibiyotiktir. Levofloksasin ilk dönemlerde 3.
basamak hatta rescue (kurtar›c›) tedavi olarak düflünül-
müfltür. Fakat zamanla levofloksasine de yüksek direnç
oranlar› bildirilmifltir. Tayvan’da 2004-2007 y›llar›nda elde
edilen Hp izolatlar›n›n %11.8’inde primer levofloksasin
direnci tespit edilmifltir (18). Belçika’da 2005 y›l›nda le-
vofloksasin dirençli sufllar›n oran› %16.8 bulunmufltur
(19). Çin’de yap›lan bir çal›flmada ise levofloksasine di-
renç %35.6 bulunmufltur (20). 

Yurdumuzda 2007-2008 y›llar›nda yap›lan bir çal›flmada
levofloksasin içeren üçlü tedavi 14 gün verilmifltir. Teda-
vi bitiminden 4-6 hafta sonra üre-nefes testi yap›larak
eradikasyon kontrolü gerçeklefltirilen bir çal›flmada eradi-
kasyon oran› %60,5 bulunmufltur (21). 2011 tarihli ülke-
mizde yap›lan bir di¤er çal›flmada ise levofloksasin 500
mg 1 hafta verilmifl ve eradikasyon oran› %68 bulunmufl-
tur (22). 

Bizim çal›flmam›zda elde edilen %65.8’lik de¤er kabul
edilebilir de¤erlerden uzak fakat yak›n literatürle de
uyumludur. Ayr›ca levofloksasin art›k rutin kullan›mda ra-
hatl›kla Hp eradikasyonu için reçete edilebilen antibiyotik

grubundan de¤ildir. Bu nedenle levofloksasinli rejim kla-
sik 1. basamak Hp eradikasyonunda kullan›lmamal›d›r. 

Bu durumda adjuvan tedavi seçene¤i öne ç›kmaktad›r. 

Bizim de tedavide ekledi¤imiz C ve E vitaminleri Hp tara-
f›ndan oluflturulan mikroçevreyi bozarak ve antibiyotik
özelliklerinden dolay› bakteriyi do¤rudan inhibe ederek
eradikasyon oran›n› yükseltti¤i tezi kimi araflt›r›c›lar›n yap-
t›¤› çal›flmalarda do¤rulan›rken kimi çal›flmalarda da bu
sonuçlara ulafl›lmam›flt›r (23). Belki bu farkl›l›k kullan›lan
vitamin dozlar›n›n farkl›l›¤›na ve süre de¤iflikli¤ine ba¤l›
olabilir. Hp kolonize oldu¤u bölgede oksidatif stresi art-
t›rmakta ve kendisini gastrik asitten ve vücudun defans
mekanizmalar›ndan koruyacak bir mikroçevre olufltur-
maktad›r. Burada artm›fl reaktif oksijen ürünleri de mide
kanserine gidiflte suçlanan önemli basamaklardand›r. C
ve E vitamini reaktif oksijen ürünlerini zarars›z molekülle-
re dönüfltürme ifllemine kat›lmakta ve reaktif oksijen
ürünlerinin etkisini azaltarak veya onlara hidrojen mole-
külü transfer ederek inaktif moleküllere dönüfltürmekte
ve bask›lay›c› etki göstermektedir (13,14). 

Bu çal›flmada istatiksel olarak anlaml› olmasa da kontrol
grubuna oranla eradikasyonda bir art›fl elde ettik. Bu ar-
t›fl daha önce yapt›¤›m›z çal›flmalarla uyumludur. Klasik
3’lü tedaviye eklenen vitaminler eradikasyon oranlar›n›n
%45'den %82.5'lere yükseltmiflti. Bu çal›flmadaki oran vi-
taminli grupta %77,15'le ideal rakamlara yaklaflm›flt›r. Vi-
taminsiz grupla aras›nda istatistiksel fark oluflturacak de-
recede oran olmamas›n› levofloksasinli 3'lü tedavinin kla-
sik 3'lü tedaviye göre halen daha az direnc geliflmesine
ba¤layabiliriz. Tedavide hedef en az %80 ise elde etti¤i-
miz %77.15 kabul edilebilir de¤erlere oldukça yak›nd›r.
Hasta azl›¤› belki de çal›flmam›z›n en zay›f noktas› olmak-
la birlikte yaklafl›k 4 y›lda vitamin ekleyerek yapt›¤›m›z
toplam 5 çal›flmay› destekler niteliktedir (2,3,10,24). 
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