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G‹R‹fi

Helikobakter pilori (Hp) kronik gastritte ve mide-duode-
num ülserlerinde bafll›ca etyolojik faktördür. Ayr›ca
Hp’nin varl›¤› mide adenokarsinomas› ve lenfomas› ile ya-
k›ndan iliflkilidir. Peptik ülser hastalar›nda Hp eradikasyo-

nunun, ülser tekrar›nda ciddi bir azalma, ülser iyileflme-
sinde h›zlanma ve ülserin yeniden kanamas› aç›s›ndan ko-
ruyucu bir etki gibi önemli yararlar› vard›r. Ayn› flekilde,
düflük dereceli mide lenfomas› olan hastalarda infeksiyo-
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ÖZGÜN ARAfiTIRMA

Girifl ve Amaç: Ülkemizde günümüzde birinci basamak Helikobakter
pilori eradikasyon tedavisinde protokollerin süresi ve eradikasyon oran-
lar› konusunda tart›flmalar sürmektedir. Bu çal›flmadaki amac›m›z; no-
nülser dispepsili Helikobakter pilori pozitif hastalarda lansoprazol,
amoksisilin, metronidazol’den oluflan 7 ve 14 günlük tedavi protokol-
lerinin eradikasyon oranlar›n› karfl›laflt›rmakt›r. Gereç ve Yöntem: Ça-
l›flmaya Helikobakter pilori pozitif nonülser dispepsili 180 hasta (84 ka-
d›n, 96 erkek, ortalama yafl 54.2 y›l) al›nd›. Helikobakter pilori mevcu-
diyeti histopatolojik inceleme ve Üre Nefes testi ile tespit edildi. Hasta-
lar randomize olarak 2 gruba ayr›ld›. Birinci gruptaki 86 hastaya lan-
soprazol 30 mg 2x1, metronidazol 500 mg 3x1 ve amoksisilin 1 gr 2x1
protokolü 14 gün süre ile, ikinci gruptaki 94 hastaya ayn› protokol 7
gün süreyle uyguland›. Bulgular: Tedavi bitiminden alt› hafta sonra
tüm hastalar Helikobakter pilori eradikasyonu aç›s›ndan histopatolojik
inceleme ve Üre nefes testi ile tekrar de¤erlendirildi. Her iki testin de
negatif bulunmas›, eradikasyon olarak de¤erlendirildi. Gruplar aras›n-
da hastalar›n ortalama yafllar› ve cinsiyet aç›s›ndan anlaml› fark saptan-
mad› (p>0.05). Birinci grupta 58 hastada (%67.4), ikinci grupta 45 has-
tada (%47.8) Helikobakter pilori eradikasyonu sa¤land›. Helikobakter
pilori eradikasyon oran› 14 gün tedavi uygulanan grupta daha yüksek
olmakla birlikte, bu fark istatistiksel olarak anlaml› de¤ildi (p=0.059).
SSoonnuuçç:: Çal›flmam›zda Helikobakter pilori eradikasyonunda 7 ve 14
günlük lansoprazol, metronidazol, ve amoksisilin protokollerinin birbir-
lerine üstünlü¤ü tespit edilmemifltir. Ayr›ca her iki tedavi protokolün-
deki eradikasyon oranlar› daha önceki çal›flmalara göre düflük bulun-
mufltur. Bu sonuç baflta antibiyotik direnci olmak üzere tedavinin ba-
flar›s›n› azaltabilecek nedenlerin ortaya konmas› gerekti¤ini ve Heliko-
bakter pilori eradikasyonunda birinci basamakta alternatif tedavilere
ihtiyaç oldu¤unu göstermektedir.

Anahtar kelimeler: Dispepsi, Helikobakter pilori, eradikasyon

Background and Aim: There is currently a debate on the duration of
treatment protocols for the first-line eradication treatment of Helico-
bacter pylori. The aim of this study was to compare the eradication ra-
tes of 7- and 14-day treatment protocols including lansoprazole, met-
ronidazole and amoxicillin in patients with nonulcer dyspepsia. Mate-
rials and Methods: 180 patients (84 female, 96 male, mean age:
54.2 years) with Hp-positive nonulcer dyspepsia were enrolled in the
study. The presence of Hp was assessed by histological examination
and urea breath test. Patients were divided into two groups randomly.
The first group, consisting of 86 patients, was given lansoprazole 30
mg bid, metronidazole 500 mg three times and amoxicillin 1 g bid for
14 days, while the second group, consisting of 94 patients, was given
the same protocol for 7 days. Results: Six weeks after the therapy,
both histological examination and urea breath test were repeated. If
both tests were negative, it was accepted as eradication success. The-
re were no significant differences between median ages and sex dis-
tribution of the groups (p>0.05). Eradication was achieved in 58 pati-
ents (67.4%) in the first group and in 45 patients (47.8%) in the se-
cond group. Although the eradication rate was higher in the group
treated for 14 days, the difference between the two groups was not
statistically significant (p=0.059). Conclusion: Our study showed no
significant superiority of 7- versus 14-day lansoprazole, metronidazole
and amoxicillin protocols in the eradication of Helicobacter pylori. Furt-
hermore, the eradication rates with both treatment protocols were lo-
wer than in previous studies. Thus, new studies are necessary to de-
monstrate the factors that may cause this low success rate (including
antibiotic resistance), and alternative therapy options are needed for
Helicobacter pylori eradication.
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nun eradikasyonu ile ço¤u vakada tümör gerilemektedir.
Bu yüzden, uygun eradikasyon tedavisinin seçilmesi en
önemli hedeflerden biridir (1). 

Fakat ülkemizde Hp’ye karfl› kullan›lan eradikasyon teda-
vilerinde s›kl›kla yanl›fl ve gereksiz endikasyonlarla yo¤un
antibiyotik kullan›m› sonucunda yüksek oranda antibiyo-
tik direnci büyük bir h›zla geliflmektedir. Hp tedavisinde
pek çok 3’lü veya 4’lü tedavi rejimleri önerilmekle birlik-
te, halen ülkemizde eradikasyon oran› yeterince (%80 ve
üzeri) yüksek 3’lü bir tedavi rejimi tan›mlanmam›flt›r (2). 

Günümüzde proton pompa inhibitörü art› iki antibiyotik
(PPI, amoksisilin, klaritromisin ve/veya metronidazol) ile
üçlü tedavi tüm dünyada ve ülkemizde önerilen tedaviler-
dir. Bu tedavi rejiminin etkinli¤i, de¤iflik ülkelerdeki çal›fl-
malarda, %70-95 gibi genifl bir aral›kta bulunmufltur (3-7). 

Maastricht-III 2007 Consensus raporunda önerilen 3’lü
tedavilerin baflar› oranlar› bizim ülkemizde oldukça dü-
flüktür (2, 8-11) .

Biz de bu nedenle bu çal›flmada, nonülser dispepsili Hp
pozitif hastalarda 7 ve 14 günlük lansoprazol + metroni-
dazol + amoksisilin protokolünün eradikasyon oranlar›n›
tespit etmeyi ve karfl›laflt›rmay› amaçlad›k.

GEREÇ VE YÖNTEM

Çal›flmaya; 18 yafl›n› geçmifl, üst kar›n bölgesinde fliflkin-
lik, a¤r›, rahats›zl›k vb. gibi dispeptik flikayetleri olup, üst
bat›n ultrasonografisi, rutin biyokimya tetkikleri normal
olan ve üst gastrointestinal sistem endoskopisinde fonk-
siyonel dispepsi düflünülen hastalar kabul edildi. 

Son 1 ay içinde antisekretuvar tedavi, non-steroidal anti-
inflamatuvar ilaç, 6 ay içerisinde Hp eradikasyon tedavisi
ve çeflitli nedenlerle antibiyotik tedavisi alanlar, reflü özo-
fajiti olanlar, gastrik cerrahi geçirenler, hamile olanlar,
kronik karaci¤er hastal›¤› ve renal yetmezli¤i olanlar
çal›flmaya kabul edilmedi.

Hp tespiti için, hastalarda fundus, korpus ve antrumdan
2’fler adet biyopsi al›nd›. Biyopsi ve üre nefes testinin
(ÜNT) her ikisinin pozitif olmas› durumunda Hp pozitif
olarak kabül edildi.

Histopatolojik incelemede ve ÜNT’de Hp pozitif olan 200
hasta çal›flmaya kaydedildi. 6 hasta a¤›zda afl›r› tat bo-
zuklu¤u, 3 hasta vajinal kafl›nt› nedeniyle tedaviyi b›rakt›.
11 hasta gelmedi. Toplam 20 hasta tedaviden ç›kar›ld›.

Hastalar randomize olarak 2 gruba ayr›ld›. 

Bu hastalardan; birinci grupta 86, ikinci grupta 94 kifli ça-
l›flmay› bitirdi. Birinci gruptaki hastalara lansoprazol 30

mg 2x1+ metronidazol 500 mg 3x1+ amoksisilin 1 gr 2x1
protokolü 14 gün süre ile, ikinci gruptaki hastalara ise ay-
n› tedavi protokolü 7 gün süreyle uyguland›. Tedaviyi ta-
mamlayan 180 hastan›n (84 kad›n, 96 erkek) ortalama
yafl› 54.2 y›l idi. Tedavi bitiminden alt› hafta sonra tüm
hastalar›n Hp eradikasyonu, histolojik inceleme ve ÜNT ile
de¤erlendirildi. Her iki testin de negatif olmas› durumun-
da, Hp’nin eradike oldu¤u kabul edildi. Hastalar›n demog-
rafik bilgileri ve eradikasyon oranlar› Tablo-I’de verilmifltir.

Tüm hesaplamalarda Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) for Windows, version 11.0 program› kul-
lan›ld›. ‹statistiksel analizlerde Student t testi kullan›ld›.
P<0.05 de¤erleri istatistiksel olarak anlaml› kabul edildi.

BULGULAR

Birinci ve ikinci grup aras›nda yafl ve cinsiyet aç›s›ndan is-
tatistiksel olarak anlaml› fark saptanmad› (p>0.05). Lan-
soprazol 30 mg 2x1+ metronidazol 500 mg 3x1+ amok-
sisilin 1 gr 2x1 protokolünü 14 gün süre kullanan birinci
grupta 86 hastan›n 58’sinde (%67.4) Hp eradikasyonu
sa¤lan›rken, ayn› flemay› 7 gün süre ile kullanan ikinci
grupta 94 hastan›n 45’sinde (%47.8) eradikasyon sa¤-
land›. Hp eradikasyon oran›, 14 gün tedavi uygulanan
grupta, 7 gün tedavi uygulanan gruba göre daha yüksek
olmakla birlikte, Türkiye’de eradikasyon tedavisinde kul-
lan›lmas› uygun de¤ildir.

TARTIfiMA

fiu anda ülkemizde Hp eradikasyonunda birinci basamak-
ta klasik üçlü tedavinin ve/veya metronidazol yada levof-
loksasin içeren 3’lü kombinasyonlar›n kullan›lmas›n›n uy-
gun olup olmad›¤› ve süresi tart›fl›lmakta ve kullan›lma-
mas› yönündeki olumsuz sonuç bildiren araflt›rmalar art-
maktad›r. Eradikasyon oranlar› %70’den düflüktür. Süre-
nin 7 veya 10 gün ya da 14 gün olmas› gerekti¤ini ileri
süren otörler vard›r. Avrupa’da Hp infeksiyonunda tedavi
süresi 7 gün olup, eradikasyon oranlar›n›n %80’in üzerin-

UYGUN ve ark.

Tablo 1. Hastalar›n demografik özellikleri ve eradikas-
yon oranlar›
Özellik I.Grup II.Grup

Hasta Say›s› 86 94

Yafl  (ortalama) 54.2 -----

Cins (K / E) 40 / 56 48 / 44

Eradikasyon Oran› 58 (%67.4) 45 (% 47.8)

Yan etki
Vajinal Kafl›nt› 2 1
A¤›zda tat bozuklu¤u 4 2
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de oldu¤u bildirilmifltir. Ancak ABD’de yap›lan çal›flmalar
bu sonuçlar› desteklememifltir. Bu nedenle ABD’de son
zamanlarda 14 günlük tedaviler önerilmektedir (3, 12,
13). Lansoprazol, klaritromisin ve amoksisilin’den oluflan
tedavi protokolü ABD’de FDA taraf›ndan da onaylanan
tedaviler aras›nda yer almakta olup, 10 günlük tedavide
%81-84, 14 günlük tedavide ise %83-92 gibi eradikasyon
oranlar› verilmifltir (6). 

Son dönemlerde ülkemizde yap›lan 3’lü tedavi protokol-
leri ile baz› çal›flmalarda Hp tedavi baflar›s› oldukça düflük
oranlarda bulunmufltur. Bir haftal›k tedavi ile Hp eradi-
kasyon oran› bir çal›flmada %46, di¤er bir çal›flmada ise
iki hafta uygulanan üçlü tedavi ile %50-65 bulunmufltur
(9-11, 14). 

Bizim bu çal›flmada elde etti¤imiz düflük eradikasyon
oranlar› da bu çal›flmalardaki sonuçlar ile malasef uyum-
lu görünmektedir. Çal›flmam›zda 14 günlük tedavi ile el-
de edilen %67.4 eradikasyon oran› bile, eradikasyon için
kullan›lan %80’nin alt›nda olup birinci basamakta kulla-
n›lmas› uygun de¤ildir. Hp infeksiyon tedavisindeki bafla-
r›s›zl›kta pek çok faktörün rol oynad›¤› bilinmektedir.
Bunlar›n en önemlisi kuflkusuz, antibiyotik direncidir. Ay-
r›ca bakteriyel defans mekanizmalar›, hasta uyumu, teda-
vi süresi, ilaç formülasyonlar› aras›ndaki farkl›l›klar ve ec-
zac› direnci de bu baflar›s›zl›kta rol oynayan faktörlerdir
(15).

Baflar›s›zl›kta en önemli faktör olan ilaç direnci aç›s›ndan
bak›ld›¤›nda; Avrupa ve Amerika’da direnç oranlar› klarit-
romisin için s›ras›yla %20-57, %10.1’dir (5). Ülkemizde ya-
p›lan çal›flmalarda geçti¤imiz y›llarda direnç oranlar› met-
ronidazol için %37.9, klaritromisin için %9.5 ve amoksisi-
lin için %0.9 iken, son y›llarda klaritromisin direnci %55-
76.2’ye kadar yükselmifltir (1, 16).

Görüldü¤ü gibi Hp tedavisinde antibiyotiklere karfl› di-

renç giderek artan bir problemdir ve toplumda antibiyo-
tik kullan›m s›kl›¤› ile yak›ndan iliflkilidir. Gerek birinci ge-
rek ikinci basamakta çeflitli tan›lar ile kullan›lan antibiyo-
tik endikasyonlarda çok h›zl›, gereksiz ve yanl›fl antibiyo-
tik kullan›m›ndan dolay› süratle direnç oranlar› artm›flt›r.
Yukar›daki verilerden de anlafl›laca¤› gibi amoksisilin re-
zistans› çok düflük veya yoktur. Bu yüzden proton pom-
pa inhibitörü, amoksisilin ve klaritromisin ve/veya metro-
nidazol’den oluflan üçlü tedavilerde, düflük eradikasyon
oranlar›n›n ana sebebi klaritromisin ve metronidazoldeki
direnç gibi görünmektedir. 

Son 10 y›ld›r klaritromisin ve metronidazol gerek Hp era-
dikasyonu amac›yla, gerekse solunum sistemi ve gastro-
intestinal sistem infeksiyonlar›n›n tedavisinde yayg›n ola-
rak kullan›lmaktad›r. Gün geçtikçe direnç oranlar› daha
da artacakt›r. Bu nedenle tedaviden önce direnç testleri-
nin yap›lmas› gerekebilir. Böylece ilac›n yan etkileri gibi
olumsuz etkilerden hasta korunmufl olacak, dirençli sufl
art›fl› azalacakt›r. 

Özellikle birinci basamak tedavide geliflmekte olan ülke-
lerde ve ülkemizde metronidazol ve klaritromisin baflta
olmak üzere antibiyotiklere karfl› artan bir rezistans söz
konusu olmas› nedeniyle, bu ilaçlar› içeren tedavi proto-
kollerinin kullan›lmas› uygun de¤ildir. Hp’nin direnç ka-
zanmas›n› önledi¤i bilinen bizmut tuzlar›n›n da içinde bu-
lundu¤u yeni tedavi seçeneklerinin kullan›lmas› faydal›
olacakt›r.

SONUÇ

Çal›flmam›zda Hp pozitif dispeptik hastalarda birinci ba-
samakta lansoprazol+ metronidazol + amoksisilin proto-
kolünün 7 gün ve 14 gün kullan›lmas›n›n Hp eradikasyo-
nunda yeri yoktur. Hp birinci basamak eradikasyonunda
alternatif tedavilere ihtiyaç oldu¤u görülmektedir.

Hp tedavisi
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