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Ozetl: Bu ¢alisma, peptik iilser tedavisinde etkinligi
kanitlanmg H-2 reseptér antagonistlerinden Famo-
tidin(FMD) ile proton pompas: inhibitsrii Omepro-
zol'itn (OMP) iilser iyilesmesine olan ctkisini kars:-
lagtirmak amaciyla yapilmigtir. Endoskopik olarak
aktif iilseri kanitlanmis 50 olgu (11 gastrik illser,
39 duodcnal illser) ¢caligmaya altnmugtir. 35 olguya
20mg giin (sabah tek doz) OMP, 15 olguya 40 mg!
gin. (gece tek doz) FMD verilmigtir. Tedavi 6ncesi
(T0) ve tedavi sonrast (TS) intragastrik asidite
(PH) ve serum gastrin diizeyleri élgiilmiigtir. Ulse-
rin iyilesmesi klinik uve endoskopik izlemle tespit
edilmiys; iyilesme siiresinin OMP grubunda daha
kisa oldugu gériilmiistiir (P<0.05). Her iki grubta
da pH ve serum gestrin diizeyleri TS artmugtir.
OMP grubunda bu artis daha snemli gériilmekte-
dir.

Anahtar Kelimeler: Peptik ulser, Omeprazol, Pamotidin,
Gastrin.

Asite bagh hastaliklarin, dolayis: ile peptik
tlserin tedavisinde kullanilabilecek ¢ok say:-
da ila¢ vardir. Gliniimiizde H reseptor antago-
nistleri peptik ililser tedavisinde temel ilag, ilk
tercih gérinimiindedir (1). Bu grub ilaglar-
dan Famotidin (FMD) tek dozda kuilamiabi-
lirligi, potent bir asit inhibitéri olmas), idame
doz uygulamasinda olumlu sonuglar alinmig
olmas: ile diger H-2 reseptdr antagonistlerine
ustinlik gostermektedir.

Hacettepe U. Thp Fok. Gastroenteroloji bilim dali ve
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Summary: EFFECT OF OMEPRAZOLE IN THE
TREATMENT OF PEPTIC ULCER AND COMPA-
RISON WITH FAMOTIDINE

The purpase of the present study was to compare the
ulcer healing effects of the proton pump inhibitor
omeprazole and a well-known potent H.2 receptor
antagonist famotidine A total of 50 patients with
endoscopically proven acute peptic ulcer disease (11
gastric ulcer, 39 duodenal ulcer) were cnrolled 35
were randomized to reccive omeprazole 20 mg. once
daily in the morning and 15 were randomized to re-
ceive famotidine 40 mg. once daily at night. Intra-
gastric acidity and serum gastrin levels were mea-
sured before and after therapy. Ulcer healing was
determined by sequential endoscopies and clinical
cvaluation. Sooner ulcer healing was seen in omep-
razole receiving group (P<0.05). Afer treatment
serum gastrin levels and intragastric acidity were
increased tn both of the groups, but more signifi-
cantly in omeprazole receiving group.

Koy Word: Peptic ulcer, Omeprazole, Famotidine, Gastrin,

Omeprazol (OMP) ise bir benzimidazol tiriinii-
diir (Sekil 1). Kolinerjik ve H-2 reseptorler
tizerine bir etkisi yoktur. H+/K+ ATP ase pro-
ton pompasi tizerindeki etkisi ile parietal hiic-
relerden H+ sekresyonunu direkt olarak
(Sekil 2) inhibe etmektedir (2-7). Gastrik asit
sekresyonunun inhibisyonunda simetidinden
2-10 kat daha etkili oldugu, yapilan hayvan
deneylerinde gosterilmistir (5). OMP, asit in-
hibisyonundaki bu ozellikleri ile asite bagimh
hastahbklarnn tedavisinde bir alternatif tegkil
etmektedir (8,9).
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Sckil 1: Omeprazolun Kimyasal Formula
5-Metoksi-2{[t4-metoksi-3,5-dimotil. 2.piridinil)- metil |
sulfinil}-1 H-benzimidazcl.

Sckil 2: Proton Pompasi: Azit uretiminin son basamag.

MATERYAL ve METOD

Calhismaya endoskopik muayene ile kanitla-
nan 11 gastrik ilser (GU), 39 duodenal iilser
(DU) olmak iizere 50 olgu ahnmistir. Olgular-
dan 29'u erkek, 21'i kadin olup yaslann 19-80
arasindadir. E/K= 4/3 dir. Sigara igme ahs-
kanliklar, NSAI ve steroid, aspirin kullanp
kullanmadiklan ozellikle sorulmugstur. DU
grubunda %41 (16 olgu), GU grubunda ise
%45.4 (5 olgu) oraninda sigara aligkanhg: sap-
tanmistir,

GU'li olgularin %100'i(11 olgu), DU'lilerin ise
%33.3'i (13 olgu) tilser tamisim ilk kez almig-
lardir.

DU'li olgularnn %66.6's1 (26 olgu) rekiirrens
ilserliler olup daha énce farkli H-2 reseptor
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Tablo I: Olgulanin 6zelliklerinin  gruplara gore
ozctlenmesi
KARAKTERISTIK OMEFPRAZOL FAMOTIDIN
(na 35) (n= 15)

Ortalama yag (yil) 40 5+14.9* 38.5+14.36°
Erkek(%)*°* 60 63.4
Sigara igenler{%)**** 457 40
Ortalama ulser boyutu

(cm) 0.8740.56°* 0.7940.48**

¢ p=0.669, t=0.431
¢ pz0.62, =05
*** £ <0.05

8% p< 0.05

antagonistleri ve/veya antasitler kullanms-
lardir.

GU grubunda %27.2(3 olgu), DU grubunda
%12.8 (5 olgu) tlser ¢gapr 10mm'nin altindadir.
Ulserlerin ¢apr maksimum 20mm.'dir. Birden
fazla ilseri olan olgularda en biiyiik ilser ¢capy
esas alinmistir.

Pilor obstriikksyonu, peptik tilser nedeniyle ge-
¢irilmis cerrahi midahale (vagotomi veya re-
zeksiyon), aktif gastrointestinal kanama, so-
nuglan  etkileyecek ilaglarn  kullanim
(steroid, aspirin, NSAID, antikolinerjik, vb.)
soz konusu olan olgular ¢alisma kapsamina
ahinmadh.

35 olguya 20mg/giin (sabah a¢ karnina, tek
dozda) OMP, 15 olguya 40mg/giin (gece tek
dozda) FMD basland. (Cahsmada ILSAN/
ILTAS grubunun omeprazol ve famotidin
urinleri kullamld).

Tedavi 6ncesi serum gastrin diizeyleri, intra-
gastrik asiditeyi belirlemek uzere serbest asit
ve pH tayinleri yapildi. Tedaviden 2 hafta
sonra kontrol endoskopi, mide asiditesi,
serum gastrin diizeyleri tekrar edildi. Ulser-
ler, erozyon kalmaksizin kayboluncaya dek
periodik endoskopiler yapildi. [stenmeyen yan
etkiler yoniinden hastalar takip edildi.

Istatistiksel analizlerde; iilser iyilesme hiz)
degerlendirilmesinde x2 testi, iki grub aras:
karakteristik kriterlerin (Tablo I) ortalamalar

Gastroenteroloji
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Sekil 3: OMP ve FMD Gruplanna ait hastalann yas itiba-
nyle istatistiki anahizde farklan énemsizdir.

arasi fark icin T testi, pH ve gastrin degerleri-
nin TO ve TS farki i¢in Wilcoxon testleri kul-
lamldi.

SONUCLAR

Her iki grub karakteristik ozellikleri Tablo
I'de ozetlenmisgtir. FMD ve OMD grublan
arasi yas (Sekil 3), ilserlerin boyutlan (Sekil
4), cinsiyet, sigara i¢me (%), ozellikleri kars-
lagtinlmusg, istatistiki olarak grublar arasinda-
ki fark onemsiz bulunmustur.

TO ve TS pH ve gastrin diizeyleri her iki grub-
ta, grub i¢inde ve grublar arasi karsilagtinl-
migtir.

FMD
Tedavi oncesi ve sonras) PH degerleri

—

4.043

I's /)
V/AOnce PH 5] Sonra PH
P=0.018

$ekil 8: FMD ile Tedavi edilen hasta grubunda tedavi én-
cesi ve tedavi sonras1 mide suyu pH degigikligi istatistik-
scl anlain tagimaktadir{p= 0.018)
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Sckil 4: OMP ve FMD Hasta gruplar, alser boyutu itiba-
riyle istatistiki analizde anlamh fark tagitmamaktadirlar.

Her iki grubta TO ve TS mide sivisimin pH de-
gerleri istatistiksel olarak énemlidir (Sekil 5§
ve 6). Intragastik pH degeri TS artmistir.

OMP ~re FMD grublannda TS pH degerindeki
artma, OMP grubunda belirgin olarak daha
fazladir (Sekil 7).

Mide suyunda serbest asit degerleri TS azal-
mis, OMP grubunda olgulann %80'inde (28
olgu) serbest asit "sifir" bulunmustur. FMD
grubunda ise bu oran %33.3 diir(5 olgu).

Serum gastrin diizeyleri her iki grubta da TS
artmistir. FMD grubunda bu fark onemli(p=
0.075) sayilabilir (Sekil 8). OMP grubunda da
TO ve TS gastrin diizeyi fark: énemli (p=

oMP
Tedavi 6ncesi ve sonrasi PH degerleri
7 .
6
; s.019
4
3
2 1.893
1
0 1774 4 G
P=00001 [ AOnePH  [EF]Sonra PH

Sekil 6: OMP ilo Tedavi edilen hasta gribunda tedavi 6n-
ccsi vo tedavi sonras) mide suyn PH defisikligi, FMD alan
gruba oranla istatistiki agidan daha anlamhdir
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§Sekil 7: OMP ve FMD Hasta gruplannda tedavi éncesi
ve tedavi sonras) mide suyu pH degerlen.

0.001) bulunmustur (Sekil 9). tki grub aras
TS gastrin diuzeyi farki OMP grubunda ¢ok
daha énemli gorilmektedir (Sekil 10).

Ulser iyilesmesinin degerlendirilmesinde en-
doskopik verilere gore sonuglar Tablo II'de go-
rilmektedir. Peptik tilserde OMP grubunda 3.
haftada 985.7, FMD grubunda %60 iyilesme
saptanmgtir. Ulserlerin lokalizasyonu itiba-
riyle bakildiginda GU %75 (6 olgu), DU %96
(24 olgu) OMP ile 3. haftada iyilegmistir.
FMD ile 3. haftada iyilesen GU %66.6 (2
olgu), DU %60 (9 olgu) dur. Tki grub aras: iyi-
lesme siresi kargilastinldiginda fark onemli-
dir (p < 0.05). OMP grubunda iyilesme stiresi-
nin daha kisa oldugu sonucuna varilmistir,

Sekil 8 FMD ile tedavi edilen hasta grubunda tedavi 6n-
cesi ve tedavi sonrast serum gastnn dizeyleri arasindaki
fark, istatistikse! agidan antamh sayilabitir

Klinik iyilesme de bu sonuca uygundur. Her
iki grubta da tedaviyi kesmeyi gerektiren bir
yan etki gorilmemistir. (FMD grubunda bir
cilt dokiintisi, OMP grubunda kisa siireli
diare ve bagagris: gozlenmistir).

TARTISMA

Bu ¢aligma, omeprazoliin aktif peptik ilser te-
davisindeki etkisini famotidin ile kargilagtir-
mak amac ile yapilmigtir, H-2 reseptor anta-
gonistlerinden simetidin ve ranitidin ile
omeprazol etkilerini kargilagtiran ¢ok sayida
klinik ¢ahsma vardir(10-16). Famotidin, bu
grub ilaglardan en potent olanidir ve simetidi-
ne gore 20 kat etkilidir (1,17,18). Omeprazol

OMP
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Sekil 9:0MP ile tedavi edilen hasta grubunda tedavi 6n-
cesi ve tedavi sonrasi serum gastnn duzeylerindeki artig
orant, FMD alan gruba gore istatistiki agidan daha anlam-

hdu(p= 0.001).

Sckil 10: OMP ve FMD ile tedavi edilen hasta gruplann-
da tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi serum Rastnn duzoyleri.
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Tablo II: Peptik ulserin OMP ve FMD tedavisinde iyiles-

me suresi

OMEPRAZOL (N= 35) FAMOTIDIN(N= 15)

Cum. % No. Cum.% No.
2. HAFTA 37.1 13 13.3 2
3. HAFTA 85.7 30 60 9
4. HAFTA 97 34 93.3 14

Tablo ITI: Omoprazol'un Peptik Ulser Hastaliginda Sag-
ladigi lyilesme Hizlar.

LITERATUR OLGU IYILESME %
SAYISI 2HAFTA 4 HAFTA

YAZAR NO.
Huttemann W. ve ark.
(20mg/gan) 1986 (26) 115 79 96.5
Bruijjinc J.W. ve ark.
(20mg/gun) 1989 3) 45 456 80
Graham D.Y. ve ark.
(20mg/guiin) 1990 (25) 102 41 75
Naesdal J. ve ark.
(20 mg/gun) 1985 (24) 44 93
Simon B. ve ark,
(20mg/gun) 1984 (23) 27 96
Mec. Farland ve ark.
(20mg/riin) 1990 (13) 248 i 91

ve gi¢li bir asit inhibitéridir. Her iki ilacin
amaca ayni fakat etki mekanizmalan farklidir
(8,9,19,20,21). Bu farkin etkinlige yansimasi
nasildir?

Cahismamizda omeprazoli 20 mg/giin (sabah)
dozunda kullandik. Yapilan klinik ¢galigmalar-
da peptik iilser tedavisinde bu doz yeterli go-
rilmiigtir (5,29,23). Olgularimizda omeprazol
kullananlarda 3. haftada %85.7, 4. haftada
%97 iyilesme saptanmigtir. Bu sonug, litera-
tirde omeprazol ile saglanan iyilesme siiresi-
ne uygundur (Tablo III). Omeprazol, diger H-2
reseptor antagonistleri (simetidin, ranitidin)
ile kargilastinlmasinda oldugu gibi (10-16) fa-
motidin ile tedavi gorenlere gore de daha hizh
bir iyilesme saglamistir. Endoskopik diizelme-
nin yamsira klinik diizelme, 24 saat iginde ag-

Cilt 8, Says 2, 1992

nnin  kaybolmas1 ¢arpicn bir bulgudur
(22,24,25,26). 4 haftadan sonra omeprazol ve
H-2 reseptor antagonistleri ile tedavi arasinda
onemli bir fark yoktur (13,23,24).

Cahigma, tiim peptik iilserli olgularn kapsaya-
cak sekilde degerlendirilmistir. 11 gastrik iii-
serli olgunun 8'i omeprazol, 3 famotidin te-
davisi almigtir. Bu grub sayicia az oldugu igin
ayrica istatistiksel degerlendirme yapilma-
mistir. Ancak omeprazol grubu iginde duode-
nal iilser iyilesme hizinin gastrik iilserden
daha kisa oldugu dikkati ¢ekmis olup bu
sonug da literatiirle uyumludur (5,7,12). Gast-
rik tlser tedavisinde onerilen tedavi siiresi 8
haftadir.

Omeprazol ile rekurrens duodenal iilser iyiles-
me hiz1 ilk tam alan duodenal iilser iyilesme
hiziile ayn1 kalmigtir. Ancak H-2 reseptor an-
tagonistlerine refrakter iilserlerde omeprazol
ile ahnan sonuglar daha yiiz giildiiricidiir
(25). Burada omeprazoliin, asit inhibisyonun-
da daha potent olmasi rol oynamaktadir.

Serum gastrin diizeyi bizim olgularimizda te-
davi sonrasi artig gostermektedir. Bu artig,
omeprazol grubunda anlamh diizeyde daha
fazladir (Sekil 10). Omeprazoliin serum gast-
rin diizeylerine etkisini inceleyen ¢ok sayida
calisma vardir (20,21,25). Serum gastrin diize-
yi cahgmamiza uygun artig gosterenlerin ya-
msira degismedigini ileri siirenler de vardir
(27). Serum gastrin diizeylerindeki artis re-
versibl olup ilacin kesilmesinden sonra maksi-
mum 2. haftada normale dénmektedir (20).

Hayvan deneylerinde 2 y1l siireyle yiiksek doz
omeprazol kullamilmasinin enterokromaflin
hiicrelerinde hiperplazi ve karsinoid timore
sebep oldugu goésterilmistir (4,5,6). Ancak Zol-
linger-Ellison sendromunda oldugu gibi ytk-
sek doz kullanimda dahi bu tablo gosterileme-
mistir. Peptik ilser tedavisinde 6nerilen doz
ve siirede bu etki s6z konusu degildir (5,25).

Tedavi sonrasi tiim olgularda intragastrik asi-
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dite degisikligi saptanrms, pH degerleri art-
mistir. Omeprazol grubunda bu artis, sekil
7'de goriildiigi gibi belirgin diizeyde farkhd:r.
Bu sonug literatiirle uyumludur (29,30,31,32).
Bizim olgularimizda tedavi sonras) omeprazol
grubunda %80(28 olgu) serbest asit "sifir" ola-
rak olgilmiigtiir.

Omeprazol tedavisi esnasinda bulanti, basagn-
s1, diare, agiz kurulugu, uyuklama, gorme bo-
zuklugu, gegici ALT yuiksekligi gibi istenmeyen
yan etkilere az da olsa rastlanabilmektedir. Bu
cahsmada her iki grubta da tedavi kesmeyi ge-
rektiren bir yan etki gozlenmemistir.

Sonug olarak; gastrik asitin uzun siireli ve po-
tent inhibitéri olan omeprazol, peptik iilser
olgularimin klinik ve endoskopik iyilesmesini
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