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Helicobacter pylori eradikasyon tedavisinde lansoprozol,
klaritromisin ve amoksisilin ile ranitidin bizmut sitrat,
lansoprozol, klaritromisin ve amoksisilin rejimlerinin

etkinliginin karsilastiriimasi

The comparison of lansoprazole, clarithromycin and amoxicillin with ranitidine bismuth citrate,
lansoprazole, clarithromycin and amoxicillin for Helicobacter pylori eradication therapy
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Giris ve amac: Helicobacter pylori (H. pylori) eradikasyon orani bolge-
lere ve tedavi rejimlerine gore farkliliklar gostermektedir. Bu caligmada-
ki amacimiz farkli tedavi rejimlerinin etkinligini karsilastirmaktir.
Gerec¢ ve yontem: Calismaya hizli ireaz testi ve/veya histopatoloji ile
H. pylori pozitif oldugu gosterilen dispeptik hastalar alindi. Hastalar iki
gruba ayrildi. Grup A’ya lansoprozol 2x30 mg, klaritromisin 2x500 mg,
amoksisilin 2x1000 mg, grup B’ye lansoprozol 2x30 mg, klaritromisin
2x500 mg, amoksisilin 2x1000 mg, ranitidin bismuth sitrat 2x400 mg 14
giin siireyle verildi. Tedavi bitiminden 4 hafta sonra kontrol endoskopi
yapilarak histopatolojik olarak H. pylori durumu arastirildi. Bulgular:
Caligmaya noniilser dispepsisi olan 49 erkek, 86 kadin, toplam 135 has-
ta alindi. Caligmaya alinan hastalari endoskopik olarak 56 (%41,5)’sin-
da antral gastrit, 79 (%58.5)’unda pangastrit saptand1. Pangastriti olanla-
rin 51(%64)’inde; antral gastriti olanlarin 32 (%57)’sinde eradikasyon
saglandi. Eradikasyon oranlar1 grup A ve B’de sirast ile %56, %68
p=0,099 bulundu. Grup A ve B’de yas ortalamasi ve erkek/kadin orani
sirastyla (41,2+11vs 42,1+12) (25/50 vs 24/36) idi. Grup A’da %58,6
antral gastrit, %41,3 pangastrit, grup B’de %20 antral gastrit, %80 pan-
gastrit vardi. Sonug: Bismuth iceren tedavi grubunda eradikasyon basa-
1 orant sayisal olarak daha yiiksek olmakla beraber istatistiki fark sap-
tanmamis olup eradikasyon oranlar1 genel literatiire gore diisiik bulun-
mustur.

Anahtar sozciikler: Helicobacter pylori, gastrit, eradikasyon tedavisi

GIRiS VE AMAC

Helicobacter pylori (H. pylori) gastrit ve peptik iilse-
rin en O6nemli etyolojik sebebidir (1, 2). H. pylori
biitiin yetiskinlerin yaklasik %50’sinde midede
kolonize olmaktadir. H. pylorinin kazanilmasi so-
nucu hemen her olguda midede kronik mukozal
inflamasyon gelismektedir. Genel olarak H. pylori

Background/aim: The eradication rate of Helicobacter pylori (H. pylo-
ri) shows variation in different geographic regions and treatment regi-
mens. We aimed to study the eradication rates of different regimens in
our region. Materials and methods: One hundred and thirty-five H.
pylori positive patients (49 males, 86 females; mean age: 41,7+12 years)
with non-ulcer dyspepsia were included in the study. The patients were
divided into two groups according to the treatment regimens. Lansopro-
zole 30 mg, clarithromycin 500 mg, amoxicilin 1 g were given twice da-
ily for 2 weeks (group A). Patients in group B recevied ranitidine bis-
muth subcitrate 400 mg, lansoprozole 30 mg, clarithromycin 500 mg,
amoxicilin 1 g twice daily for 2 weeks. Two biopsies each before and af-
ter treatment were obtained from antrum and corpus, and histopathologi-
cally evaluated. Eradication was assumed to be successful if no H. pylo-
ri was detected from four biopsy specimens taken after treatment.
Results: The overall eradication rate was 61,5%. The rates of eradicati-
on were 56%, 68% p=0,099 in groups A and B, respectively. Fifty-six
patients (41,5%) were had antral gastritis and 79 (58,5%) patients had
pangastritis. Mean ages and male/ female ratio (41211 vs 42,1+12,
p=NS) (25/50 vs 24/36, p=NS) in groups A and B, respectively. No cor-
relation between sex and H. pylori eradication was found. Conclusion:
The rate of eradication in group B was higher than group A, but not sta-
tistically significant. However, our rates of eradication were significantly
lower compared to those reported in literature.
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ile enfekte olan hastalarin %20’sinde peptik tilser
olusmaktadir (3). H. pylori eradikasyonun gastrit
ve Ulser iyilesmesini artirdigs, tilser niiksiini orta-
dan kaldirdigr ya da azalttigi ve tlserden korun-
mada faydali oldugu gosterilmistir (4). Son yillar-
da dinya capinda yapilan uzlasma toplantila-




AGyg6

OZER ve ark.

rinda H. pylori eradikasyon tedavisinde birinci ba-
samakta cift doz proton pompa inhibitérii (PPI),
amoksisilin (A) (1 gr iki doz) ve klaritromisin (K)
(500 mg iki doz) veya metranidazol (M) (500 mg
iki doz) iceren iki antibiyotikten olusan ti¢glii teda-
vi rejimi Onerilmektedir. Bu tedavi rejiminin et-
kinligi cesitli klinik calismalarla gosterilmis ol-
masina ragmen basari orani %70- 95 gibi genis
bir aralikta dalgalanma géstermektedir (5-8). Ul-
kemizde de gectigimiz yillarda yapilan ¢calisma-
larda bu tedavi rejimi ile eradikasyon basar ora-
n1 %80’in Uzerinde iken son yillarda bu oran
%60'1n altina inmistir (9-11). Biz de bu ¢calismada
standart ticli tedavi rejimi ile bu ticli tedaviye
eklenmis ranitidin-bizmut sitrat (RBS) iceren te-
davi rejimini karsilastirmay1 amagladik.

GEREC VE YONTEM

Bu calismaya Ocak 2003 ile Ekim 2003 tarihleri
arasinda nontlser dispepsi tanisi alan 49 erkek,
86 kadin; yas araligi 16-80 yil (ortalama yas
41,7£12 yil) olan toplam 135 hasta alindi. Bu
arastirma icin Baskent Universitesi Etik Komite-
si'nden izin ve tim hastalardan bilgilendirilmis
onay alindi. Tiim hastalara bazal endoskopi yapi-
larak hizl tireaz testi (Pronto Dry, Medical Instr,
Solothurn, Switzerland) ve/veya histopatoloji ile
H. pylori pozitifligi gosterildi. Histopatolojik incele-
me icin antrum ve korpustan ikiser adet biyopsi
alindi. Alinan doku 6rnekleri hazirlandiktan son-
ra hem otoksilen eozin ve giemza ile boyandi.
Tim histopatolojik degerlendirmeler ayni patolog
tarafindan Sydney klasifikasyonuna goére (nor-
mal=0, hafif=1, orta=2, belirgin=3) yapildi. Hasta-
lar iki gruba ayrlarak 14 giinlik peroral eradi-
kasyon tedavisi verildi. Grup A’ya lansoprozol
2x30 mg, K 2x500 mg, A 2x1000 mg, grup B'ye
lansoprozol 2x30 mg, K 2x500 mg, A 2x1000 mg,
RBS 2x400 mg verildi. Tedavi bitiminden 4-6 haf-
ta sonra hastalara tekrar endoskopi yapilarak his-
topatolojik inceleme ile H. pylori eradikasyon du-
rumu degerlendirildi. Alinan 4 6rnekte de H. pylo-
ri saptanmayanlar eradike olmus kabul edildi.

Kronik bobrek yetmezligi, diabetes mellitus tip 1
veya 2 olanlar, beta bloker, kortikosteroid ve ca-
lismaya alinmadan 6nceki 4 hafta icinde antibi-
yotik, proton pompa inhibitéri ila¢ kullanan
hastalar calismaya alinmadi.

istatistiksel Analiz:

Tum hesaplamalarda Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS) for Windows, version 9.05
kullanildi. istatistiksel analizlerde Ki-kare ve Stu-
dent’s t testi kullanildi. P<0.05 degerleri istatistik-
sel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Yiizotuzbes hastada total eradikasyon orani
%61,5 olup, grup A ve B’de sirasi ile % 56, % 68
p=0,099 bulundu (Resim 1). Calismaya alinan
hastalarda endoskopik olarak 56 (%41,5)’sinda
antral gastrit, 79 (%58,5)’'unda pangastrit sap-
tand1. Pangastriti olanlarin 51(%64)’ inde; antral
gastriti olanlarin 32 (%57)’sinde eradikasyon sag-
landi. Grup A'da %58,6 antral gastrit, %41,3 pan-
gastrit, grup B’de %20 antral gastrit, %80 pan-
gastrit vardi. Kadinlarin 54 (%62)'tinde; erkekle-
rin 29 (%59)'unda eradikasyon elde edilmis olup
istatistiki fark saptanmadi. Grup A ve B’de yas or-
talamasi ve erkek/kadin orani sirasiyla
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Resim 1. Helikobakter pylori eradikasyon oranlari

Tablo 1. Tedavi protokollerine gore H. pylori eradikasyon oranlari, yas ve cinsiyet dagilimi

Grup Sayi (n) E/K Yas Gastrit tipi Antral/pangastrit Eradikasyon oram (%)
Grup A (LKA) 75 25/50 41.2+11 44/31 33/42 (56)
Grup B (LKAB) 60 19/41 42,1£12 12/48 19/41 (63)
Total 135 49/86 41,712 56/79 52/83 (61,5)

LKA: Lansoprozol, klaritromisin, amoksisislin, LKAB: Lansoprozol, klaritromisin, amoksisislin, ranitidin bismut subsitrate



H. pylori tedavisinde bizmutlu rejim

(41,2+11vs 42,1+£12) (25/50 vs 24/36) idi (Tablo
1). Grup A ve B’de basvuru nedenleri sirasiyla sis-
kinlik (%41,3 vs 26,6), agr1 (%33,3 vs 35), yanma-
eksime (%18,6 vs 36,6), bulant1 (%0,6 vs 0,1) idi.

TARTISMA

Helicobacter pylori infeksiyonunun gastrit, peptik
ulser ve gastrik kanser gibi gastroduodenal hasta-
liklarla olan iliskisi iyi bilinmektedir (1-3). Peptik
ulser hastaliginda H. pylori eradikasyonu gucli
bir sekilde onerilmekte iken fonksiyonel (non-iil-
ser) dispepside eradikasyon tedavisi verilmesi ko-
nusundaki veriler tartismalidir (13). Tedavide kul-
lanilan tiim protokollerde en az iki antibiyotik
yani sira PPI yada bizmut tuzlar1 bulunmaktadir.
Ideal bir eradikasyon tedavisinin ucuz, kullanimi
kolay, yan etkisi az ve basari oraninin %80’in
uizerinde olmasi gerekir (14).

H. pylori lizerinde in vivo ve in vitro etkinlikleri
gosterilmis olan PPI'ler kombinasyon protokolle-
rinde siklikla yer almaktadir. Ancak eradikasyon
tedavisinde birinci basamakta onerilen PPI, K ve
A'dan olusan tugli tedavi ile Avrupa ve Ameri-
ka’da elde edilen yiiksek basar oranlari son yil-
larda tlkemizde yapilan calismalarda gosterile-
memistir (9-11). Tedaviler arasinda ortaya cikan
bu farkliliklarin muhtemel sebepleri arasinda;
ila¢ direnci, tedavi siiresi, ila¢ formulasyonlar
arasindaki farkhiliklar, hasta uyumu, H. pylori
dansitesi sayilabilir.

Illa¢ direnci agisindan bakildiginda; Avrupa ve
Amerika’da diren¢ oranlar M, K ve tetrasiklinde
sirasiyla %30-40, %2-10, ve <%1 dir. Bu gruplar-
da PPI, K ve A veya M’den olusan ticlii tedavi re-
jimiyle 7-14 glinliik tedavide M duyarl gruplarda
%87-100, M direncli gruplarda %57-88 eradikas-
yon oranlarn elde edilmistir. Antibiyotik direnci-
nin eradikasyon basarisizliginda rolii oldugunu
gosteren bu bulgular diger calismalarla da destek-
lenmistir (15-17). Ulkemizde yapilan ¢alismalar-
da gectigimiz yillarda diren¢ oranlart M %37,9, K
%9,5 ve A icin %0,9 iken son yillarda K direnci
%155-76,2'ye kadar yiikselmistir (18-20). Direncg
oranlarindaki bu artis tedavi basarisizliginin bir
nedeni olabilir. Ancak diren¢ oranlarn bdlgelere
gore degiskenlik gosterebilir. Nitekim klinigimizde
yapilan bir calismada K direnci %5,2, M direnci
%36,8 saptand: (yayinlanmamis veri). Dolayisiy-
la diistik eradikasyon oranlarini sadece antibiyo-
tik direncine baglamak dogru olmayabilir.

Tedavi siiresi acisindan bakildiginda ¢alismamiz-

da uygulanan 14 giinliik siire literatiirde bildiri-
len optimal tedavi siresidir. Oysa ki bat1 tilkele-
rinde bir haftalik tedavi stirelerinin yeterli olabi-
lecegi bildirilmektedir. Eradikasyon basarisini et-
kileyebilecek bir diger faktor ila¢ formiilasyonla-
rindaki farklihk olabilir. Literatiirde sadece iki
farkl1 omeprazol preparatini karsilastiran tek ca-
lismada benzer etkinlik bulunmustur (17). Ancak
kullanilan antiyotiklerin farkli preparatlarini ice-
ren karsilastirmali calismalar bu konuya daha
fazla 1sik tutacaktir.

Tedavi basarisini etkileyebilecek bir faktor de has-
ta uyumudur. Graham ve ark (21), recete edilen
ilaclarin %60'1ndan fazlasini icen hastalarda era-
dikasyon oranini %96, %60’dan azini icenlerde
%69 bulmuslardir. Bu sonu¢ hasta uyumunun te-
davi basarisina etkisini acik¢a ortaya koymakta-
dir. Ancak istatistiki degerlendirmelerde tedavi
niyet analizlerine bakildiginda da (ITT analiz) bi-
zim sonuclarimizin iilkemizin bati bolgelerine ve
Avrupa'ya gore daha distik oldugu (%61,5 vs
%82) goriilmektedir (22).

Tedavide etkili bir diger faktoér H. pylori yogunlu-
gudur. Literatiirde H. pylori yogunlugu arttikca
eradikasyon basarisinin diistigiini bildiren ya-
yinlara (23-25) karsilik etkilemedigini de bildiren
calisma vardir (26). Bu calismamizda H. pylori yo-
gunlugu degerlendirilmemekle birlikte klinigimiz-
de daha 6nce yapilan calismada H. pylori yogun-
lugu arttikca eradikasyon oraninin diistiigii goste-
rilmistir (25). Bizim eradikasyon oranlarimizdaki
disikligiin bir sebebi bakteri yogunlugu olabilir.

Son yillarda bizmutlu tedavi rejimlerinde daha
yiiksek basar1 oranlar bildirilmekle birlikte PPI
bazl tedavilerle aralarinda istatistiki bir fark sap-
tanmamustir (27). Bizim c¢calismamizda da PPI
bazl1 tedavide %56, bizmut eklenmis tedavide
%68 eradikasyon saglanmis olup aralarinda ista-
tistiki fark saptanmamaistir. Bizim calismamizda
pangastriti olanlarda eradikasyon basari orani is-
tatistiki olarak anlaml olmamakla birlikte sayi-
sal olarak daha ytiksek bulunmustur. Bizmut ek-
lenmis tedavi grubunda pangastritli hastalarin
cogunlukta olmasi bu gruptaki eradikasyon ba-
sarisinin yiiksekligine katkida bulunmus olabilir.

Sonuc¢ olarak nontilser dispepsili hastalarda H.
pylori eradikasyon tedavisi verilmesinin tartisma-
I1 oldugu giintimiizde eradikasyon basari oranini
dusikligi gozoniine alindiginda bu hasta gru-
buna tedavi verilmesinin maliyet yarar oraninin
ciddi sekilde diistiniilmesi gerekir.
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