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Ozet:

AMAC: Iki giinliik dortlii tedavinin Helicobacter pylori eradikasyonundaki etkinliginin arastiriima-
si. MATERYAL VE METOD: Aralik 1998-Temmuz 1999 tarihleri arasinda Ankara Numune Hasta-
nesi Gastroenteroloji Poliklinigi’ne basvurup endoskopi endikasyonu konan hastalar, anamnez, fi-
zik muayene, laboratuar bulgulari, endoskopi ve histopatoloji sonuglari tedavi oncesi ve tedavi son-
rast 1. ayda degerlendirildi. Her hastaya bes giin 2*30mg/giin lansoprazol (Lansor, Sanovel) teda-
visinden sonra, iki giin lansoprazolle birlikte tribizmutsubsitrat (De-Nol, Eczacibagi) 4*300mg/giin,
amoksisilin (Largopen, Bilim) 2%1000mg/giin ve ornidazol (Biteral, Roche) 2*500mg/giin uygulan-
di. SONUCLAR: 36 hastanin 31 inde (% 86.1) eradikasyon saglandi. Eradikasyon orani, tedavi on-
cesi endoskopik tamist iilser olan 11 hastada % 100, gastrit olan 24 hastada % 83.3 olarak saptan-
di. Yan etki nedeniyle sadece 3 hastada (% 7.1) tedavi devam ettirilemedi. TARTISMA: Bu ¢alisma-
da saptanan eradikasyon oranlari, diger uzun ve kisa siireli tedavi Yontemlerine benzerlik goster-
mektedir. Bu nedenle, peptik iilser tedavisi ve Helicobacter pylori eradikasyonunda kolay uygula-
nabilen ve tedavi bagarist yiiksek bir yontem olarak kabul edilebilir.

Anahtar Kelimeler: Peptik iilser, Helicobacter Pylori, lansoprazol, tribizmutsubsitrat, amoksisilin,
ornidazol

Efficacy Of A Two Day Quadruple Therapy For Eradication Of Helicobacter Pylori
Abstract

AIM: To find on effective short therapy regimen for eradication of Helicobacter pylori. MATERI-
ALS AND METHODS: Patients who had upper gastrointestinal system complaints were evaluated
by physical examination. laboratory, endoscopy and histopathological findings before and | month
after treatment. Patients were given lansoprazole Jor 5 days and then tribismuthsubcitrate, ornida-
zole and amoxicillin were added for two days. RESULTS: We obtained the eradication rate as 86.3
% in all patients. Eradication rates were determined as 100 % in patienis with ulcer and 80 % in
non-ulcer patients. Side effects were seen in only 3 patients (7.1 %). DISCUSSION: Many studies
were held for eradication of Helicobacter pylori. Nowadays, short therapy regimens are preferable
because of lesser side effects. If eradication rate is the same with the long term therapy, why do pa-
tients get drogs for a long time? We found our eradication rate was similar so many of the studies.
So, this therapy regimen can be used as it was an effective treatment.

Key words: Peptic ulcus, Helicobacter pylori, lansoprozole, tribismuthsubcitrate, ornidazole. amo-
xicilline

Giris

Diinyada en sik goriilen enfeksiyon ola-
rak tanimlanan Helicobacter pylori (HP) enfek-
siyonunun gastrit, peptik iilser (PU) ve hatta
kansere yol agtiginin gosterilmesiyle (1) tedavi-
sinin gerekliligi kabul edilmistir. Bununla ilgili
olarak pek ¢ok calisma yapilmig olmasina rag-
men, ideal bir tedavi protokolii olusturulama-
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mustir. Daha 6nce kabul edilen klasik iiclii teda-
vilere direng gelisimi, yan etkiler ve hasta uyu-
munun zorlugu yiiziinden yeni tedavi protokol-
leri giindeme gelmigtir. Uzun siireli tedaviler
hasta uyumunu zorlagtirmakta ve yan etki insi-
dansint arttirmaktadir. Bu nedenle kisa siireli te-
davi protokolleri denenmektedir. Tiirkiye gibi
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gelismekte olan ve HP enfeksiyonunun sik g20-
rildiigii bir Gilkede hasta uyumunun zor olmas,
stk ve endikasyonsuz antibiyotik kullanimi, uzun
sireli tedavi protokolleri yerine kisa siireli teda-
viyi giindeme getirmektedir. Bu calismanin
amaci, llkemiz igin etkili ve hasta uyumunun
kolay olabilecegi bir kombine tedavi yontemi-
nin belirlenmesi ve kisa siireli uygulanan dortlii
tedavinin etkinliginin arastirimasidir.,

Materyal ve Metod

Hasta Grubu

Ankara Numune Hastanesi Gastroente-
roloji poliklinigine Aralik 1998- Temmuz 1999
tarihleri arasinda iist gastrointestinal sistem Si-
kayetleri nedeniyle bagvuran, daha Snce antasit
ve/ veya H2 reseptor antagonisti (H2-RA) ile te-
davi edildigi halde sikayetleri gecmeyen veya
tekrarlayan, endoskopi endikasyonu konup
anamnez, klinik ve laboratuar olarak incelendi-
ginde bagka higbir sistemik hastalig olmadig
saptanan hastalar ¢calismaya alind:.

Calisma Protokolii

Endoskopiden en az 15 giin 6ncesinde
hastanin kullandig: ilaglar varsa kesildi. Hasta-
lar, tedavi 6ncesinde ve tedavi sonras birinci ay-
da anamnez, fiziksel inceleme, hematolojik, bi-
yokimyasal, ultrasonografik olarak degerlendi-
rildi. Bu testler sonucunda organik bagka bir pa-
toloji tespit edilmedi. Tedavi bitiminden bir ay
sonra endoskopileri tekrarlands.

Endoskopik Inceleme

Hastalar endoskopiye 12 saat aclik son-
rasi alindi ve endoskopi Oncesi Jetocaine ile 4
dakika farinks anestezisi uygulandi. Endoskopi
i¢in Pentax FG29X 6nden goriislii fleksibl gast-
roskop kullanildi. CLOtest (HP icin hizl iireaz
testi) (Delta West, Australia) ve histopatolojik
inceleme i¢in antrumdan 3, korpustan 2, fundus-
tan 2 adet biopsi alindi.Histolojik inceleme igin
alinan preperatlar %70’lik alkol icine konarak,
yarim saati ge¢cmeyen siirelerde laboratuara
ulagtirildi ve Hemotoksilen-Eozin boyasiyla bo-
yanarak incelendi.

Tedavi Protokolii

HP tespit edilen hastalara bes giin
2*30mg/giin lansoprazol (Lansor, Sanovel) te-
davisinden sonra, iki giin lansoprazolle birlikte
tribizmutsubsitrat  (De-Nol, Eczacibasi)
4*300mg/giin, amoksisilin (Largopen, Bilim)
2*1000mg/giin ve ornidazol (Biteral, Roche)
2*500mg/giin uyguland:. Hastalara ilaglari nasil
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ve hangi dozlarda kullanacaklari anlatildi. Soru-
lart icin ulasabilecekleri telefon numaralari ve-
rildi. Tiim hastalar tedavi bitiminden bir ay son-
ra kontrole almarak endoskopik, histopatolojik
ve CLOtest i¢in yapilan incelemeler tekrarland.

Bulgular

Toplam 42 hasta ¢alismaya alindi. Ug hasta sika-
yeti tamamen gegligi gerekgesiyle kontrol en-
doskopi yaptirmak istemedi. Ug hasta da yan et-
kileri dolayisiyla ilaci kestigini bildirdi (% 7.1).
Kalan 36 hastaya kontrol endoskopisi yapildi.
Hasta dokiimleri tablo 1’de verilmistir. Tam era-
dikasyon 31 hastada saglandi (% 88.1). Eradi-
kasyon saglanamayan bir hasta sigara, bir hasta
nonsteroid anti inflamatuar ilag (NSAII), bir
hasta da hem alkol hem sigara kullaniyordu. (l-
serlt hastalarin(11 kisi) tiimiinde mikroorganiz-
ma eradike edilirken, 24 gastrit hastasinin
20’sinde eradikasyon sagland: (% 83.3).

- Tedavi sonrast tiim hastalarin semptom-
larinda belirgin diizelme saglanirken, en iyi so-
nuglar bulanti-kusma sikayetinde goriildii. Bii-
tin hastalarda tedavi oncesi ve tedavi sonrasi
histopatolojik ¢alisma tanisi aymi olup kronik su-
perfisyel gastrit olarak saptandi (Tablo1).

Yan etki yiiziinden ilac1 birakma 42 has-
tanin sadece iigiinde s6z konusu idi (% 7.1). Bu
hastalarin ikisi diare ( % 4.7), biri de bulanti
(%2.3) nedeniyle tedaviyi kestiklerini belirtti.

Tablo 1. Hastalarin tedavi éncesi ve sonrasi
bulgulari.(Arka Sayfada)

Tartisma

HP’nin bulunusundan beri, kronik gastrit(2),
duodenal iilser(3), gastrik iilser(4) ve distal mi-
de adenokarsinomasi(5) ile ilgisini arastiran pek
¢ok caligma yaymlanmistr. Bu gozlemler arag-
tirmacilari, mikroorganizmay: mide mukozasin-
dan elimine etmeyi amaglayan terapotik arastir-
malara itmistir(6). Fakat HP icin uygun tedavi
bulunmasi olduk¢a zordur. HP, invitro olarak
pek ¢ok antibiyotige duyarh olmasina ragmen,
invivo olarak antibiyotik monoterapilerinin HP
tizerinde ¢ok az etkili veya etkisiz oldugu goriil-
miistiir(7).

Birgok tedavi sekli denenmistir. Bu tedaviler-
den monoterapilerin eradikasyon oranlari % 0-
44 arasinda(8,9), kombine terapilerin eradikas-
yon oranlari ise % 33-94 arasinda bulunmus-
tur(10,11).iki haftalik iiclii tedavi halen kabul
goren tedavi sekli olmasina ragmen(12), yan et-
kileri baslica dezavantajidir. Yan etkileri azaltip
hasta uyumunu arttirmak icin, kisa siireli rejim-
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Tablo 1. Hastalarin tedavi dncesi ve sonrasi bulgular.

Hasta Ad Yas Cins Sigara Alkol
No Soyad

1 RK. 48 E Var Yok
2 NI 38 K Var Yok
3 H.B. 30 K Yok Yok
4 K.K 50 K Yok Yok
5 LK. 44 K Yok Yok
6 AS. 50 E Yok Yok
7 RO. 45 E Var Yok
8 FK. 46 E Var Yok
9 S.D. 28 K Yok Yok
10 S.T. 19 K Var Yok
11 MS. 24 E Yok Yok
12 N.P. 30 K Yok Yok
13 S.K. 47 K Yok Yok
14 D.E. 26 K Yok Yok
15 AC. 40 E Var Var
16 HC. 72 E Yok Var
17 L.D. 20 K Yok Yok
18 N.K. 38 K Yok Yok
19 C.l. 40 K Yok Yok
20 O.E. 39 K Yok Yok
21 H.D. 64 E Yok Yok
22 H.G 40 E Var Var
23 A.B 33 K Var Yok
24 FV. 45 E Yok Var
25 R.C. 40 K Var Yok
26 RK. 47 E Yok Yok
27 AA. 37 K Yok Yok
28 HO. 49 K Var Yok
29 Y K. 48 E Yok Yok
30 HO. 40 K Yok Yok
31 M.Y. 20 E Yok Yok
32 CM. 55 K Var Yok
33 E.O. 40 E Var Yok
34 HT. 53 E Yok Yok
35 AA. 47 K Yok Yok
36 R.T. 52 E Yok Yok

NSAID TOTS Endoskopi Tam
Endoskopi Eradikasyon
Yok Ulser Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit -
Var Ulser Gastrit +
Var Gastrit Gastrit +
Var Gastrit Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit -
Var Ulser Gastrit +
Yok Ulser Normal +
Yok Gastrit Normal +
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Ulser Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit -
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit -
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Ulser Gastrit +
Var Gastrit Gastrit +
Yok Ulser Gastrit +
Yok Ulser Normal +
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Ulser Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit +
Var Gastrit Gastrit -
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Ulser Normal +
Yok Ulser Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit +
Yok Gastrit Gastrit +

ler denenmeye baglanmistir(13,14).

Amoksisilin, bizmut tuzlari ve ornidazoliin degi-
sik kombinasyonlarda oldukga etkili oldugu ka-
mitlanmistir(15). Bunlara proton pompa inhibi-
torlerinin(PPi) eklenmesi, antibiyotiklerin invi-
vo aktivitesini ve stabilitesini arttirmasi agisin-
dan oldukga etkilidir. Ayrica HP igin selektif ak-
tivite gosterir ve kombine terapilerin yan etkile-
rini azaltir. Teorik olarak antibiyotikler, HP’ye
karst, asidik olmayan bir ¢evrede daha etkilidir.
PPI’larin, antibiyotiklerin daha bakterisidal ola-
bilecegi bir ortama neden olduklari bildirilmis-
tir(16). Bu etki, asit supresyonuna veya gastrik
salgilar azaltarak gastrik mukozadaki antibiyo-
tik konsantrasyonunun artmasina bagli olabilir.
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Antibiyotikler, asidik olmayan bir ortamda daha
stabil olabilir veya yikimlart gecikebilir. PPI’la-
rin indiikledigi asit inhibisyonu, antibiyotiklerin
bakterisidal potansiyelini arttirabilir.
Lansoprazoliin antibakteriyel aktivitesi, omep-
razol ve H2-RA’lerinden fazla, tripotasyum-
distratobizmutat’a (TDB) esittir. Invitro olarak,
lansoprazoliin omeprazolden 4-10 kez daha iyi
antihelikobakterik etki yaptigi bildirilmistir(17).
Ayrica daha ¢abuk asit supresyonu yaptigi da bil-
dirilmektedir(18). Bu yiizden lansoprazo! tedavi
rejimierinde omeprazoliin yerini almigtir.
PPI ve iki antibakteriyel ajanin daha kisa tedavi-
ye olanak sagladigi gosterilmigtir (19). Kisa te-
daviler yan etkileri de azaltmaktadir. Yedi giin-
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liik tedavilerle de kiir orant % 90"mn tizerinde bu-
junmustur. Bu nedenle tedaviye iki haftadan
uzun siire devam etmeye gerek olmadig belirtil-
mistir(20,21). Yedi giinlik iiglii ve dortlii teda-
vilerde yan etki orant %2.8 olarak bulunmus-
ur(22,23). Ayrica daha kisa siireli dortlii calis-
malarda da, eradikasyon oranlari diger caligma-
lara yakin bulunmustur(24,25).

Houben ve arkadaglarinin Hollanda’da yaptigt
bir aragt1rmada(26), bizmuta dayal bir ya da iki
haftalik iiglii tedavilerin % 80’in altinda bir era-
dikasyon sagladiklari bildirilmektedir. Bunun
tek istisnasi iki haftalik bizmut-tetrasiklin-met-
ranidazol tedavisidir ki bunun orani % 94’tiir.
Bir haftalik PPI’lara dayals ficli tedavi protokol-
lerinde ise eradikasyon ortalamasi % 84 olarak
bulunmustur.

De Boer ve arkadaglarinin 51 hastada yaptigi
bagka bir ¢aligmada ise (27), iig giinlik lansop-
razol tedavisinin ardindan dort giin boyunca lan-
soprazol—bizmut—tetrasiklin—metranidazoi proto-
kolii uygulanmig ve eradikasyon oran1 % 94 ola-
rak bulunmustur. Bizim caligmamizda oranin bu
kadar yiiksek olmamasinin sebebi, Tiirkiye gibi
geligmekte olan iilkelerde geligmis iilkelere
oranla, enfeksiyonun ve direng gelisiminin ¢ok
daha fazla goriilmesi olabilir(27). Ayrica yurdu-
muzdaki helicobacter suslar1 da, Avrupa’dakin-
den farkli olabilir(28).

italya’da yapilan bir diger aragtirmada da (24),
Tucci ve arkadaglari, 34 duodenal iilserli ve 37
" iilsersiz dispepsili hastaya yedi giinliik omepra-
70! tedavisi ile birlikte son iki giiniinde eklen-
mek iizere, giinde dort defa 240mg bizmut, giin-
de 4gram amoksisilin ve giinde ii¢ defa 500mg
tinidazol vermisler ve eradikasyon oranini, calig-
mamiza yakin olarak, % 84 bulmuslardir. Yine
benzer sekilde, iilserde eradikasyon oranini daha
yiiksek bulmuglardir.

Tiim bu ve benzeri ¢aligmalarin is1ginda, kisa sii-
reli tedavilerin en az uzun siireli tedaviler kadar
etkin oldugu; yan etkilerin daha az, fakat hasta
uyumunun daha fazla goriildiigii sonucuna vart-
labilir. Calismamizda diger caligmalarla uyum
gosteren sonuglar elde ettik ve HP eradikasyo-
nunda tedavimizin iilkemiz icin, yan etkisinin
az, uyumun ve etkinliginin fazla olmast nede-
niyle iyi bir alternatif olabilecegi sonucuna var-
dik.
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