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0ZGUN ARASTIRMA

Birinci tercih Helikobakter pilori eradikasyon tedavileri

alarm mi veriyor?

Are firstline Helicobacter pylori eradication therapies alarming?

A. Ferit ERDOGAN!, Kutlu ABACI', Ender SERIN?, Birol OZER?, M. Okan ICER!

Baskent Universitesi Tip Fakiiltesi Aile Hekimligi Ana Bilim Dali*, Gastroenteroloji Ana Bilim Dali?, Ankara

Amag: Helikobakter pilori pozitif noniilser dispepsili hastalarda birinci
tercih dort farkli eradikasyon tedavi protokoliiniin etkinliginin degerlen-
dirilmesi Gere¢ ve Yontem : Gastroenteroloji polikliniginde endoskopi
ile Helikobakter pilori (+) noniilser dispepsi tanist konan, daha dnce era-
dikasyon tedavisi almamis hastalarin dosya bilgileri retrospektif olarak
incelendi. 14 giinliik eradikasyon tedavisi verilen ve tedavinin bitimin-
den 4-6 hafta sonra "“C iire nefes testi kontrolii yapilan 248 hastanin dos-
ya bilgisi kaydedildi. Birinci tercih eradikasyon tedavi protokolleri dort
gruba ayrildi. Bunlar; Grup LAK: Lansoprazol 2x30 mg, amoksisilin
2x1000 mg, klaritromisin 2x500 mg Grup LAKB: Lansoprazol 2x30 mg,
amoksisilin 2x1000 mg, klaritromisin 2x500 mg, bizmuth subsitrat
4x300 mg Grup PLA: Proton pompa inhibitorii (standart doz) 2x1, levof-
loksasin 1x500 mg, amoksisilin 2x1000 mg Grup PBTM: Proton pompa
inhibitorii (standart doz) 2x1, bizmuth subsitrat 4x300 mg, tetrasiklin
4x500 mg, metronidazol 3x500 mg Bulgular: Grup LAK’da hasta sayi-
st: 114 ve eradikasyon orani: %52.6, Grup LAKB’de hasta sayist: 62 ve
eradikasyon orani: %59.7, Grup PLA’da hasta sayisi: 43 ve eradikasyon
orant: %60.5, Grup PBTM‘de hasta sayisi: 29 ve eradikasyon orani:
%72 .4 bulundu. Gruplar arasinda eradikasyon basarist acisindan istatis-
tiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,261). Sonug: Antibiyotiklere
kars1 Helikobakter pilori direnci ciddi bir problem olarak karsimiza ¢ik-
maktadir. Helikobakter pilori tedavilerinin tekrar gézden gegirilmesi ve
bu alanda yeni arastirmalara ihtiyac vardir.

Anahtar Kelimeler: Helikobakter pilori, eradikasyon tedavisi, klaritro-
misin, amoksisilin, levofloksasin, metronidazol, tetrasiklin, bizmuth sub-
sitrat

GIRIS

Helikobakter pilori (Hp) enfeksiyonunun, kronik
aktif gastrit, peptik tlser hastalig1 ve gastrik kan-
serler gibi gastroduodenal hastaliklar ile iliskisi
belirgindir. Hp eradikasyonu ic¢in farkli tedavi re-
jimleri yaygin olarak kullanilmaktadir. Ancak
bunlardan hicbiri optimal eradikasyon oranlari-
na sahip degildir (1). 1990’11 yillarda tercih edilen
tedavi rejimleri tekli tedavilerdi, daha sonra tgli
ve dortli tedaviler kullanilmaya baslanmistir (2).
Maastricht III Konsensus Raporunda Hp i¢in etki-

Background and Aims: We aimed to assess the efficacy of four diffe-
rent eradication therapies (first-line) in non-ulcer dyspeptic patients in a
gastroenterology polyclinic. Materials and Methods: The file informa-
tion of 248 patients was examined retrospectively. These patients had be-
en diagnosed as non-ulcer dyspepsia via endoscopy. They tested positi-
ve for Helicobacter pylori and received eradication therapy for two we-
eks. Subsequently, they were monitored using the C14 urea breath test
after 4-6 weeks. Four first-line eradication therapy regimes were used as
follows: Group LAC (n: 114): Lansoprazole 2x30 mg, amoxicillin
2x1000 mg, clarithromycin 2x500 mg; Group LACB (n: 62): Lansopra-
zole 2x30 mg, amoxicillin 2x1000 mg, clarithromycin 2x500 mg, bis-
muth subcitrate 4x300 mg; Group PLA (n: 43): proton pump inhibitor
(PPI) (standard dose) 2x1, levofloxacin 1x500 mg, amoxicillin 2x1000
mg; Group PBTM (n: 29): PPI (standard dose) 2x1, bismuth subcitrate
4x300 mg, tetracycline 4x500 mg, metronidazole 37500 mg. Results:
The eradication rates were as follows: Group LAC 52.6%, Group LACB
59.7%, Group PLA 60.5%, and Group PBTM 72.4%. The difference in
eradication rates between groups was not statistically significant
(p=0.261). Conclusions: The resistance of H. pylori to antibiotics is a
significant problem. Current H. pylori therapies should be revised and
new studies should be conducted.

Key words: Helicobacter pylori, eradication therapy, clarithromycin,
amoxicillin, levofloxacin, metronidazole, tetracycline, bismuth subcitra-
te

li tedavinin %80'n1n tlizerinde eradikasyon orani-
na sahip olmasi gerektigi kabul edilmektir (3).
Bununla birlikte, klinik uygulamada eradikasyon
orani cogu standart tedavi rejiminde %80’den az-
dir (4). Son yillarda, standart rejimlerin basan
oranlarinin azaldig: bildirilmektedir (4). Tedavi
basarisizliginin en énemli nedeni ilaclara uyum-
suzluk ve organizmanin antibiyotiklere direnci
gelistirmesidir (5).

Bu calismada, gastroenteroloji polikliniginde en-
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doskopi ile Hp (+) noniilser dispepsi tanis1 konan
hastalarda ilk tercih olarak verilen 14 giinlik
dort farkl eradikasyon tedavi rejiminin etkinligi-
ni arastirdik.

GEREC VE YONTEM

Subat 2007-Eylil 2008 tarihleri arasinda gastro-
enteroloji polikliniginde endoskopi ile Hp (+) no-
nilser dispepsi tanisi konan, daha 6nce eradikas-
yon tedavisi almamis hastalarin dosya bilgileri
retrospektif olarak gozden gecirildi. 14 giinlik
eradikasyon tedavisi verilen ve 4-6 hafta sonra
"“C tire nefes testi ile kontrolii yapilmis olan 248
hastanin bilgisi kaydedildi.

Endoskopi yapilmis hastalarda Hp pozitifligi, hiz-
1 tireaz testi (Pronto Dry, Medical Instr, Solot-
hurn, Switzerland ) veya histopatoloji (antrum ve
corpustan iki adet biyopsiyle) ile gosterilmistir.

Eradikasyon tedavileri dort gruba ayrildi. Bunlar;

Grup LAK: Lansoprazol 2x30 mg, amoksisilin
2x1000 mg, klaritromisin 2x500 mg

Grup LAKB: Lansoprazol 2x30 mg, amoksisilin
2x1000 mg, klaritromisin 2x500 mg bizmuth sub-
sitrat 4x300 mg

Grup PLA: PPI (standart doz) 2x1, levofloksasin
1x500 mg, amoksisilin 2x1000 mg

Grup PBTM: PPI (standart doz) 2x1, bizmuth sub-
sitrat 4x300 mg, tetrasiklin 4x500 mg, metroni-
dazol 3x500 mg

Tedavi sonrasi kontrol "C iire nefes testi Nukleer
Tip bolimiinde alt1 saatlik achgr takiben 37 kBq
(1p Ci) *C-tire (HeliCap TM) kapstil 50 ml su ile
birlikte verildikten 10 dakika sonra hasta helipro-
ba {fletilerek yapilmis ve siipheli test sonuclar
calisma dis1 birakilmistir.

Veriler SPSS 11.5 programu ile analiz edildi. Ista-
tistiksel analizlerde pearson’s ki-kare ve ANOVA
testleri kullanildi. P<0.05 istatistiksel olarak an-
lamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya katilanlarin %64.5 (160)’'ini kadinlar
ve %35.5 (88)'ini erkekler olusturmakta idi. Has-
talarin yas ortalamas: 45.4+12.6 (17-77) yil idi.
Grup LAK:114, Grup LAKB: 62, Grup PLA: 43,
Grup PBTM: 29 hastadan olusmakta idi.

Calismaya alinan hastalarin demografik 6zellik-
lerinin tedavi gruplarina gore dagilimi Tablo 1'de
gosterilmistir. Tedavi gruplarn arasinda cinsiyete
ve yas ortalamasina gore anlamli fark bulunma-
di (p>0.05). Eradikasyon tedavi sonrasi kontrol
14 lire nefes test sonuclarn Tablo 1 gosterilmistir.
En ytiksek eradikasyon orani Grup PBTM sapta-
nirken (%72.4), en diisiik eradikasyon orani Grup
LAK'ta saptandi (%52.6). Ancak gruplar arasinda
eradikasyon basaris1 acisindan anlamh fark bu-
lunmadi (p=0.261).

TARTISMA

Calismamizda birinci tercih eradikasyon tedavi-
leri degerlendirilmistir.

Grup LAK’ta eradikasyon orani %52.6 bulundu.
Bircok klinik arastirma ve ¢cok merkezli calismada
proton pompa inhibitéri (PPI) ile kombine edilen
amoksisilin (A) ve klaritromisin (K) tedavisinde
kiir oran1 %80 ile %95 arasinda bildirilmektedir
(6-9). 112 calismanin degerlendirildigi bir meta
analizde eradikasyon oranlarinin %71.9 ile
%83.3 arasinda degistigi saptanmistir (6). Ital-
ya’da yapilan bir baska calismada ise eradikas-
yon orani %64 gibi diisiik bir degerdedir (10). Ka-
dayifa ve ark.nin tlkemizde yaptigi bir meta
analizde 1997 yilinda lansoprazol + amoksisilin +
klaritromisin (LAK) ile basar1 orani1 %84 bildiril-
mistir. Bu calismada, yillar icerisinde eradikasyon
oranlarinda disiis egilimi gorilmekte, 2004 yili-
na gelindiginde oran %55,3 idi (11). LAK ile ulke-
mizde yapilan baska bir calismada ise eradikas-
yon orani %56 saptanmistir (12). Calismamizda,
Grup LAK'In eradikasyon basaris1 disiik goriil-

Tablo 1. Tedavi gruplarinin demografik ve klinik 6zelliklerinin kargilastirilmasi

Grup LAK Grup LAKB Grup PLA Grup PBTM Toplam P
(n=114) (n=62) (n=43) (n=29) (n=248)
Kadin / Erkek 76/38 45/17 23/20 16/13 160/88 0.140
Yas + SS* 445+12.8 442+12.1 477135 47.8+11.8 454+12.6 0.299
“C UNT
Pozitif, n (%) 54 (47.4) 25 (40.3) 17 (39.5) 8 (27.6) 0.261
Negatif, n (%) 60 (52.6) 37 (59.7) 26 (60.5) 21 (72.4)

SS: standart sapma, UNT: iire nefes testi
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mektedir. Sonuclarimiz, tilkemizde son yillarda
yapilan calismalar ile benzerlik gostermekte ve
eradikasyon oranlarindaki diisme egilimini dog-
rulamaktadir.

Grup LAKB'nin basar orani %59,7 idi. Tedaviye
bizmuth subsitrat (B) eklemek LAK rejimine gore
eradikasyon oraninda yaklasik %?7’lik bir artis
saglamis ancak bu artis istatistiksel olarak an-
lamli degildir. Ulkemizde yapilan bir ¢calismada
LAKB 14 giinliik tedavide eradikasyon orani %55
bulunmustur (13). Bu sonu¢ calismamizda bulu-
nan oranla benzerlik gostermektedir.

Grup PLA'da basart orani %60.5 bulundu. ital-
ya’da yapilan calismada levofloksasin (L), A ve
PPI ile 7 glnliik tedavide eradikasyon orani %92
saptanirken (14), ayn tedavi ile ilgili yapilan bir
meta analizde 10 giinliik tedavi icin bulunan era-
dikasyon orani %87 idi (15). Karahan ve ark’nin
yaptiklar calismada 14 glinliik LLA tedavisinde
eradikasyon orani %68 idi (16) . Eradikasyon ora-
nimiz benzer calismalardan diisiik goriinmekte-
dir.

Grup PBTM'de eradikasyon orani %72.4 idi. PPI,
metronidazol (M), tetrasiklin (T), B yapilan degi-
sik calismalarda eradikasyon oranlarn %77 ile
%97 arasinda bildirilmektedir (17-20). Ulkemizde
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eradikasyon orani %82.3 saptanmistir (21). Grup
LMTB’nin basar1 orani benzer calismalardan dii-
suktir.

Hp'de antibiyotiklere karsi primer (dogal) diren¢
ve/veya sekonder (kazanilmis) diren¢ bulunabilir.
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num yolu enfeksiyonlarinda sik kullanilmakta-
dir. Kinolon tiirevi antibiyotikler ise uriner sistem
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