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Ozet: Calisma CLO test, histopatoloji ve sitolojiyle he-
likobakter pilori (HP) saptanan ve yaglar 18-66 ara-
sinda degisen 62'si kadin, yaglar: 20-66 arasinda de-
gisen 601 erkek toplam 122 hastada gergeklestirildi.
Bu hastalar farkl: tedavi rejimlerini stnamak iizere 4
gruba ayrild..

Grup I: 16’st kadin (ort. yas: 38.4), 18't erkek (ort.
Yag: 42.1) toplam 34 hastadan olusan grubun endos-
kopik incelemesinde 6 normal (N), 5 duodenal iilser
(DU), 2 gastrik iilser (GU), 5 deforme bulbus (DB), 16
gastrit veya gastroduodenit (GT, GDT) mevcuttu. Bu
gruptakilere kolloidal bizmut subsitrat (KBS) 600 mg,
giinde iki kez, 4 hafta; ornidazol 500 mg, giinde iki
kez, 2 hafta; amoksisilin 500 mg, giinde 3 kez, 2 hafia
siireyle oral yoldan verildi.

Grup II: 23°ii kadin (ort. yas: 40.2), 21'i erkek (ort.
yas: 41.5) toplam 44 olgudan olusan grupta endoskopi
bulgusu 7 N, 13 DU, 2 GU, 22 GT/GDT big¢imindeydi.
Hastalara omeprazol 20 mg. giinde bir kez, 2 hafta ve
siprofloksasin 500 mg, giinde 2 kez 10 giin verildi.

Grup III: 12'si kadin (ort. yas: 40.0), 16'st erkek (ort.
yas: 43.4) toplam 28 olgudan olusan grupta endosko-
pik olarak 5 N, 9 DU, 1 GU, 2 DB, 11 GT/GDT'li
hasta vardi. Bu gruptakilere yalniz gundc iki kez 10
giin stireyle siprofloksasin verildi.

Grup 1V: 11°i kadin, (ort. yas: 40.0), 5'i erkek (ort. yas:
38.0) toplam 16 olguluk grubun endoskopi inceleme-
sinde 2 N, 5 DU, 1 GU, 3 DB, 5 GT/GDT saptand..
Bu gruba da yalniz omeprazol 40 mg giinde bir kez 2
hafia siireyle verildi.

Tedavi bitiminde (klirens) ve tedavi bitiminden 24
hafta sonra (eradikasyon) yapilan yeniden endoskopi
ve biopsi incelemeleriyle HP durumu degerlendirildi.

Sonuglar: Grup I'de 21 (%61.8) klirens, 16 (%47.1)
eradikasyon; grup II'de 6 (%13.6) klirens, grup 1Il'te 2
(%7.1) klirens; grup IV'te 3 (%18.7) klirens saptanir-
ken grup 11, 111, IV'te hi¢ eradikasyon gerceklegsmedi.

Anahtar kelimeler : Helikobakter Pilori, dispepsi, tedavi.
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Summary : THE EVALUATION OF DIFFERENT
THERAPIES IN THE PATIENTS WITH HELICO-
BACTER PYLORI

This study was carried out in 122 patients with positi-
ve Helicobacter Pylori (HP). The presence of HP was
identified by CLO test, histopathology and cytology in
all cases. Sixty-two of the cases were women between
the ages of 18 and 66 years and 60 men between the
ages 20 and 66 years.

The patients were randomly devided into four groups
for different treatments.

Group I: This group comprised of 34 patients, 16 of
them female (with a mean age of 38.4 years) and 18
male (with a mean age of 42.1 years). In this group,
endoscopic diagnoses were normal in 6 patients, duo-
denal ulcer in 5 patients, gastric wlcer in 2 patients,
healed duodenal ulcer in 5 patients and gastritis or
gastro duodenitis in 16 patients. These patients were
given one oral colloidal bismuth subcitrate (CBS) (600
mgr) twice a day for 4 weeks, ornidazole (500 mgr)

twice a day for 2 weeks and amoxicillin (500 mgr)
three times a day for 2 weeks.

Group II: There were 44 patients in this group, 23 of
them female (with a mean agee of 40.2 years) and 21
male (with a mean age of 41.5 years). In this group,
endoscopic diagnoses were normal in 7 patients, duo-
denal ulcer in 13 patients, gastric ulcer in 2 patients
and gastritis or gastro duodenitis in 22 patients. The
patients in this group received Omeprazole (20 mgr) a
day for 2 weeks and ciprofloxacin (600 mgr) twice a
day for 10 days.

Group 1II: In this group, there were a total of 28 pati-
ents, 12 of them female (with a mean age of 40.0 years)
and 16 male (with a mean age of 43.4 years). Endosco-
pic diagnoses were normal in 5 patients, duodenal
ulcer in 9 patients, gastric ulcer in one patient, healed
duodenal ulcer in 2 patients and gastritis or gastro
duodenitis in 11 patients. The patients in this group
received ciprofloxacin (500 mgr) twice a day for 10
days.
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Group IV: This group included 16 patients, 1 female
(with a mean age of 40.0 years) and 5 male (with a
mean age of 38.0 years) . Endoscopic diagnoses were
normal in 2 patients, duodenal ulcer in 5 patients,
gastric ulcer in one patient, healed duodenal wlcer in 3
patients and gastritis or gastro duodenitis in 5 pati-
ents. The patients in this group were given omeprazole
(40 mgr) a day for 2 weeks.

All the petients in 4 groups underwent re-endoscopy
and re-biopsy after the completion of treatment for cle-
arance and 24 weeks later (for eradication) to determi-
ne HP status.

Results: In group I: The clearance of HP was found in
21 of 34 patients (61.8 %) and eradication of HP in 16
patients (47.1%). In group II: The clearance of HP was
found in 6 of 44 patients (13.6%) and no eradication of
HP was observed. In group III: The clearance of HP
was found in 2 of 28 patients (7.1%) and no eradicati-
on of HP was observed. In group IV: The clearance of
HP was found in 3 of 16 patients (18.7%) and no era-
dication of HP was observed.

Key words : Helicobacter Pylori, dyspepsia, treatment.

Son yillarda Helikobakter Pilori (HP) Gastroen-
terolojinin yogun ilgi odaklarindan biri haline
gelmistir. Bir ¢ok karanhk noktanin varhgina
ragmen HP gastrit, peptik ilser, duodenit ve
hatta mide kanserinin olusumunda major fak-
torlerden biri olarak kabul edilmektedir. Bu has-
tahklar tiim dinyada oldugu gibi lilkemizde de
yiksek prevalans ve ensidansa sahip olmalari-
nin otesinde Turk halki olduk¢a yiiksek HP
oranlariyla da dikkat ¢ekicidir.

Boylesine onemli bir konuda tedavi de yogun
arastirmalara konu teskil etmektedir. Antibak-
teriel spektrumu uygun, mide asit ortaminda
aktif, mukusa kolay penetre olabilen, etkili, yan
etkisi az, ucuz bir tedavi i¢in degisik tedavi se-
malar denenmis ve denenmektedir. Biz de bu
calismayla dort degisik tedavi semasimin etkinli-
gini sinamayi amagladik.

HASTALAR VE YONTEM

Calismaya AUTF Gastroenteroloji poliklinigine
dispepsi yakinmasiyla bagvuran ve endoskopile-
ri sirasinda antrumun iki degisik bolgesinden
alinan biopsilerde CLO test, patoloji, sitoloji
yontemleriyle HP pozitif bulunan olgular alindi.
Sitolojik inceleme May-Grunwald-Giemsa; histo-

OZDEN ve Ark.

Tablo I: Gruplara Gére Yag ve Cins Dagihimlan

Olgu Ort. Yasg

(n) Yasg Dag
1. Grup K 16 38.4 18-64
E 18 42.1 25-64
i3 34 40.2 18-64
II. Grup K 23 40.2 24-66
E 21 415 22-66
Ts 44 40.9 22-66
III. Grup K 12 39.9 20-64
E 16 43.4 20-64
i 28 41.9 20-64
IV. Grup K 11 40.0 20-64
E 5 38.0 18-64
T 16 394 18-64
TOPLAM K 62 39.6 18-66
E 60 41.9 18-66
T 122 40.7 18-66

patolojik inceleme haematoksilen-eosin boyama-
s1 yapilarak gerceklestirildi ve AUTF patoloji bo-
limiinde degerlendirildi. Ug yéntemden en az bi-
rinde HP pozitifligi saptanan olgular farkh
tedavi semalarn sinanmak lizere rastgele 4
gruba aynldi. Her gruba uygulanan tedavi se-
masimin ardindan (klirens) ve 24 hafta sonra
(eradikasyon) yeniden endoskopi ve biopsi yapil-
dv ve sozi edilen U¢ yontem kullamilarak HP
arastinildi. Her l¢ asamada da incelenen 62'si
kadin, 601 erkek toplam 122 olgu ¢alisma grubu-
muzu olusturdu. Olgularin gruplara gore yas ve
cins dagilimlan tablo I'de, endoskopi bulgulan
tablo II'de gosterildi (bkz. tablo I, II). Gruplar
arasinda anlamh yas, cins ve endoskopik bulgu
farkhligr olmadigh goriilmektedir.

I. gruba oral kolloidal bizmut subsitrat (KBS)
(De-nol tab) 300 mg ginde iki kez ikiser, 4
hafta, ornidazol (Biteral tab) 250 mg giinde iki
kez ikiger, 2 hafta ve amoksisilin (Demoksil) 500
mg ginde 3 kez birer, 2 hafta siireyle olmak
uzere ugli tedavi kombinasyonu uyguland. II.

Tablo II: Olgularda Gruplara Gére Endoskopi Bulgular

N GU DU DB GDT
Grup I 6 2 5 5 16
Grup II 7 2 13 - 22
Grup III 5 1 9 2 11
Grup IV 2 1 5 3 5
TOPLAM 20 6 32 10 54
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Tablo III: Caligma Gruplarnda Klirens ve Eradikasyon
Oranlart.

GrupI GrupIl Grup Il Grup IV
OLGU (n) 34 44 28 16
KLIRENS 21(61.8) 6(136) 2(7.1) 3(18.7)
ERADIKASYON  16(47.1) - . =

gruba omeprazol (Losec) 20 mg giinde bir kez, 2
hafta ve siprofloksasin (Sifloks) 500 mg giinde
iki kez, 10 gin sireyle olmak tizere ikili tedavi
verildi. III. gruba yalmz siprofloksasin 500 mg
giunde iki kez, 10 gin; IV. gruba yalniz omepra-
zol 40 mg giinde bir kez, 2 hafta siireyle uygu-
landh.

BULGULAR

Degisik tedavi segeneklerinin denendigi gruplar-
da tedavinin ardindan (klirens) ve tedaviden 24
hafta sonraki (eradikasyon) kontrollerde: KBS,
ornidazol ve amoksisilenden olusan ugli tedavi
secenegiyle (grup I) 21/34 (%61.8) klirens, 16/34
(%47.1) eradikasyon elde edildi. Omeprazol ve
siprofloksasinin kullamldig: ikili tedaviyle (grup
1I) 6/44 (% 13.6) klirens saglandi. Yalmz siprof-
loksasinle (grup III) klirens 2/28 (%7.1), yalmz
omeprazolle (grup IV) klirens 3/16 (% 18.7) bu-
lundu. II, III ve IV. grupta hi¢ eradikasyon sag-
lanamadi. Sonuglar tablo III ve sekil 1'de goste-
rildi (bkz. tablo III, sekil 1).

Tablodan da izlenebilecegi gibi, tgli tedaviyle
elde edilen klirens ve eradikasyon oranlarimin
diger ti¢ grubun her birinden anlamh olarak
(0.01>p) daha iyi oldugu gorilmektedir. Diger Gg
grupta elde edilen klirens oranlam arasindaki
fark ise istatiksel olarak anlamsizdir.

32 duodenal, 6 gastrik ilserlinin iyilesmesi ile
klirens iliskileri de incelendi. 32 DU'liden
27'sinin iyilestigi; bunlardan 9'unda klirens sag-
landigr; buna karsilik ilseri iyilesmeyen 5 olgu-
dan hi¢ birinde klirensin olmadigi1 gorialdi. 6
GUinin ise 5' iyilesirken bunlardan ikisinde
klirens saglanmig; buna karsilik iyilesmeyen tek
GU'lide de klirens gergeklesmisti. Bu bulgular
peptik ulser iyilesmesiyle HP klirensi arasinda
anlamh bir iliskinin olmadigini dustindirmekte-
dir. Calisma sirasinda bir baska bulgumuz da
alkol ve sigara i¢iminin klirens ve eradikasyon
uzerinde anlamh etkisinin olmadigidir.
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Grup il

Grup v

Sekil 1: Degigik tedavi segencklerinde HP igin klirens ve
eradikasyon oranlar

TARTISMA

"No asit, no ulser" aforizmas.nin "no HP, no
gastrit, no ulser" aforizmasiyla tehdit edilir hale
geldigi ginimizde HP'nin tedavisi biyik énem
tasimaktadir. Bu konuda karsilagilan ilk sorun
invitro bir ¢ok antibakteriele duyarl olan mikro-
organizmin invitro pek ¢oguna direnmesidir.
Yine bir ¢ok tedavi rejimiyle su ya da bu oranda
kargilagilan klirensin sureklilik gostermemesi
yani eradikasyonun saglanamamasi bir bagka
onemli sorundur. Muhtemelen her iki sorunun
da altinda yatan temel olay, HP'nin antibakteri-
el ajanlarin kolayca ulagimina engel olan mide
yuzey epiteli ile mukus arasindaki dogal barin-
ma ortamidir. Bu ortam hem limenden, hem de
sistemik yolla lamina propriadan bakteriye ula-
sim giglestirmektedir.

Bir kinolon grubu antibiyotigi olan siprofloksa-
sin, invitro MIC degeri bakimindan HP'ye etkili
antibakterieller arasinda énemli bir yere sahip-
tir (1). Ancak invivo ¢galismalar monoterapi igin
uygun bir ila¢ olmadigim ortaya koymaktadir.
Stone ve ark gunde iki kez 500 mg, 2 haftahk
siprofloksasin tedavisiyle % 35.7 'lik bir klirens
oram elde ettiler (2). Buna karsilik kinolonlarla
eradikasyon oram % 0-20 olarak bildirilmekte-
dir (3). Ayrica siprofloksasinle bir tedavi kiri-
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nin basindan sonuna kolayca direng gelistigi
gosterildi (2, 4).

Su ana kadar yapilan ¢aligmalar bizimkine ben-
zeyen ugli tedavi semalarimin HP eradikasyo-
nunda tartigmasiz ustinligind ortaya koymak-
tadir. KBS, amoksisilin ve metranidazol
kombinasyonuyla Borody % 94 (5), Rauws % 81
(6), Pajares %90 (7) eradikasyon oram elde etti-
ler. Bu baganda bizmutun payinin biyik oldugu
kuskusuzdur. Muhtemelen yalnizca sistemik
yolla etkili olan antibiyotiklere karsilik bizmut
tuzlanmin daha ¢ok limen yoluyla etkili oldugu
kabul edimektedir. Ultrastriktiirel incelemeler-
le bizmutun HP'nin en digs membraninda lipopo-
lisakkaridlere baglanarak hasarlanmaya yol ag-
tig1 gosterilmistir (6). Ancak bu hasar her
zaman bakteri 6lumu igin yeterli olmayabildigi
gibi, zararlanmamin limene yakin yerlesimli
bakterilerde daha ¢okken, derine gidildikge, fo-
veolarlarda daha az oldugu gorildi. Bir bakima
antibiyotikler bu eksiklikleri kargilamakta; li-
menden bizmutun etkili olamadig1 derindeki
HP'lere sistemik yolla etki gergeklesmekte ve
hasarlanan bakteriye antibiyotik daha kolayca
etki edebilmektedir. Gergekten de degisik antibi-
yotik ve bizmut tuzlarmmmin yalniz baglarina ve
kombine kullammlanyla elde edilen eradikas-
yon oranlan sinerjizm digtincesini destekler
dogrultudadir. Sozgellimi Pajares yalmiz KBS'la
%20-27, amoksisilin+metranidazol (veya oflakso-
sin)'le %40 eradikasyon orani bildirmektedir (7).

Anti asit ve asit azalticilar da HP tedavisinde
denenmigse de genel kam bunlarin eradikasyon
i¢in uygun olmadig yéniindedir. Ustelik asit or-
tamda yasayamadigi bilinen HP'ye daha uygun
bir pH saglayarak barinmasim ve ¢ogalmasim
kolaylastirabilecegi disginiilebilir. Ancak bu ku-
ramsal yaklasimla ¢eligsen klirens ve hatta eradi-
kasyon bildirileriyle karsilasilmaktadir. Gergek-
ten de duodenal ilserli hastalarda Omeprozolle
once Manquet ve ark. ardindan da Biasco ve
ark. klirens bildirdiler (8, 9).

Ancak bu incelemelerde eradikasyon arastinl-
mamisti. Rokkas ve ark. bu amagla yaptiklan
¢alisgmada 4 haftallk 20 mg/gin omeprazolle %
60 klirense karsihk tedavi baglangicindan 2 ay
sonra % 10, 3 ay sonra % 0 eradikasyon saptadi-
lar (10). Bayerdorfer ve arkadas'arn da 10 giin
80 mg/gin, sonra 20 mg/gin toplam 6 haftahk
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bir omeprazol tedavisiyle % 27 klirens buldular;
ancak eradikasyon saglayamadilar (11). Ancak
bu semaya giinde iki kez 1 g amoksisilin ekle-
mekle klirensi % 85, eradikasyonu %82 olarak
bildirdiler (11). Hatta son zamanlarda tgli teda-
vide daha az yan etkiye sahip oldugu distinile-
rek KBS yerine Omeprazolun ikame edilmesi
gindeme getirilmis ve etkinlikte bir degisiklik
olmadig ileri stiridlmisgtir.

Omeprazolin nasil olup ta klirens ve hatta era-
dikasyon sagladigr tam olarak bilinmemektedir.
Invitro incelemeler igerdigi benzimidazol bilesi-
minin HP'ye antibakteriyel etkisinin oldugunu
digiindiirmektedir (12, 13). Ayrica mide asitligi-
nin azaldigr pernisyéz anemi ve alkalen refli
gastriti gibi durumlarda da HP'yle beklenenin
altinda kargilagilmaktadir (6). Bu nedenle en
gugli asit baskilayier Omeprazolle pernisyoz
anemi ve alkalen refli gastritinin ortak bir pay-
dalarinin olup olmadig da tartigilmahdir.

Ne var ki, 4 grupta da bizim elde ettigimiz so-
nuglarin literatirde bildirilen klirens ve eradi-
kasyon oranlarinin altinda kaldig1 gorilmekte-
dir. Gereksiz ve diizensiz  antibiyotik
kullanimindan kaynaklanan antibiyotik direnci;
tedavi semasina yeterince uyum gosterilmemesi
ilk akla gelen nedenlerse de en ¢ok lizerinde du-
rulmasi gereken sey, daha erken yaglardan bas-
layarak ilkemizde HP prevalansimin % 90'lara
varin yiksek oranlara ulagsmasidir (14). Bu
durum hem yeniden bulugimin kolayhgmni hem
de iyiden iyiye kroniklegen olgularin tedavi giig-
ligind ¢agristirmaktadir.

U¢lii tedaviyle elde ettigimiz % 61.8 klirens ve
%47.1 'lik eradikasyon degerleri ¢alisma grubu-
muzun daha o6nce yaptign KBS, ornidazol ve
amoksisilin ug¢li tedavisi ile elde edilen %
68.9'luk klirens ve % 57.8'lik eradikasyon deger-
lerinin az da olsa altinda bulundu (15). Bunda
muhtemelen nedenlerden biri, ilk ¢aligmada
KBS"1n ¢igneme, ikincisinde yutma tabletlerinin
kullanilmis olmasidir. Rauws-Tygat c¢igneme
tabletlerinin ustinligiini ileri sirmektedir (16).
Bir diger neden de yine aym arastiricilara gore
KBS'ta dorde bélinmiis dozun ikiye bélinmiig
dozdan tstinligidir {6).
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