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Özet: Omeprazol (OME) tedavisinin dııodenal ülser 
(DU) iyileşmesini ve helicobacter (H) pylori era.dikas
yonuııu hızl.andırdığı, OME'iiıı amoxicillin (AMO) ile 
kombine edilmesi halinde bu etkinliğin daha da art
tığı ileri sürülmektedir. Bıı etkilerin değerlendirilmesi 
ve peptik ülser etiyopatogeııezinde rol oynadığı ileri 
sürülen faktörler arasında yer alan serum pepsinojen 1 
ve II düzeylerinin bazal değerlerin incelenmesi ama
cıyla bıı çalışma yapıldı. 

Seksenyedi DU'li hasta randomize olarak iki gruba 
ayrıldı. 1. gruba OME 20 mg/giiıı, 4 hafta süreyle ve
rildi. il. gruba OME 40 mg+AMO 1500 mg J gün, 2 
hafta süreyle verildi. Her iki grııp bıı süreler sonunda 
yeniden endoskopik muayeneye alındı. Tedavi önce.si 
ve sonrası yapılan endoskopilerde antrum mukozasın
dan üç adet biopsi ve ön kol veninden 10 cc kaıı alındı. 
Biopsilerdeıı biri CLO test, biri sitoloji, diğeri ise 
kültür çalışmasında kullanıldı. Kanda serum pepsiııo
jen 1 ve II seviyeleri ölçüldü. 

Çalışmaya alman 87 hastanın 12'si kontrol.a gelmedi. 
2 hasta H. pylori negatif olduğwıdan, iki hastanın 
kanı lıemoliz ve üç hastanın da kültür için alınan bio
psileri telef olduğıından çalışmada çıkarıldı. Kalan 68 
hastanın 45'i (1. grup OME 20 mg. 4 hafta) programı
na alındı. Bıı grııptaki hastaların 26'sı erkek, 19'ıı ka
dın, yaşları 22 66 (ortalama 41. 7) olan bıı hastalardan 
26'sıııda ülser tamamen iyile:;ti (%57. 7). 10 hastada 
ülser küçülmesi tesbit edilmesine rağmen iyileşme tam 
değildi (%22.2). 9 hastada ise ülser tam iyileşmişti an
cak bulbit, gastrit veya özof"ajit hali devam ediyordu 
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(%19. 9). OME 20 mg grııbuııda takip ve tedavi edilen 
hastalardan 16'sıııda H. pylori tamamen negati/Zeşti 
(klireııs) (%35.5). 8 hastada sadece CLO test negati
fleşti (%17. 7), 7 hastada CLO pozitif" kalıp kültür ne
gatifleşti (%15.5), iki hastada sadece sitoloji negatif 
bulundu (%4,4) ue 12 hastanın H. pylori poziti/Ziğinde 
değişme olmadı (%26.6). 

OME+AMO grubunda yer alan 23 hastanın 11 'i er
kek, 12'.si kadındı. Yaşları 24-57 (ortalama 40. 7) bu
lııııdıı. Bu hastalardan lB'inde ülser tamamen iyileşti 
(%78.2). 2 hastada ülser küçülmüş olmakla birlikte 
halen devam ediyordu (%18.6). 3 hastada ülser iyileş
miş olmakla birlikte bulbit ve gastrit hali devam ediy
ordu (%13). H. pylori bu hastaların 17'siııde tamameıı 
ııegati/Zeşti (%73.9), üçünde sadece CLO test negati
fleı;ti, kültür pozitifti (%13), 2 hastada CLO test pozitif" 
kaldı, kültür ııegatifleşti (%8.6) ve bir hastada hiç de
ğişiklik olmadı ('lrA.3). Sağlıklı 3 kontrol ve 51 ülserli 
hastada pepsiııojeıı 1 ve il düzeyleri ölçüldü. Pepsiııo
jen seviyesi üL�erli hastalarda yüksek görülmüşse de 
istatistiksel açıdan aııkımlı seviyeye ulaşmadı. 

Hem OME, hem de OME+AMO kombine tedavi yöıı
temleriyle ülser iyileşmesi ve H.pylori klireıısi her iki 
grupta farklı derecelerde görülmüştür (p<0.001). Bıı 
sonuçlar H. pyloriııiıı ülser etiyopatogeııezinde önemli 
rolii olduğıı yönünde ileri sürülen görüşleri destekle
miı;tir. OME tedavisine göre daha kısa süreyle ııygıı
lanmasına rağmen OME+AMO kombinasyoıııı daha 
belirgin etkinlik ve üstüııliik göstermiştir. 

Anahtar Kelimeler: D. Ülser, helicobakter pylori, pepsinojen I-
11. omeprazol, amoksillin.
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Summary: THE EFFECT OF AMOXICILLINE AND 
AMOXICILLINE + OMEPRAZOL ON ULCER HEAL
ING AND ERADICATION OF H-PYLORI (AND 
SERUM PEPSINOJEN I, II. LEVELSJ 

lt has been proposed that omeprazole facilitates the 
eradication of' H.pyloıi aııd ulcer healiııg. Currently 
euidence preseııted that Omeprazol as moııotherapy or 
combination with Amoxicilliııe are the most ef'f'icieııt 
therapies f'or eradicatioıı of' H. pylori aııd ulcer heal
ing. 

ln this study 87 patieııts with duodeııal ulcer (DU) 
aııd H. pylori coloııisatioıı were raııdomly assigııed ta 
either omeprazol (OME) 20 mg daily f'or 4 weeks (ıı:65, 
group l) or OME 40mg + Amoxicilliııe (AMO) 1500 mg 
daily f'or 2 wecks (ıı: 24 group II). 

ln the group 1,18 patieııts (12 missed the f'ollow up, 2 
were H.pylori ııegatiue, 2 lost the cultıırc matcrial aııd 
2 blood sample were lost) werc withdrawn /'rom the 
study. The remainiııg 45 patieııt 26 male aııd 19 f'e
male aged 22-66 (mcan 41. 7). DU healed iıı 26 out of' 
45 patieııts (%57. 7), ıılccr were ııot healed comp'-etely 
iıı 10 patieııts (%22.2) iıı 9 patieııt ulccr healed but 
gastritis or bulbitis wcrc sustaiııcd. H. pylyori was 
eradicated iıı 16 out of' 45 patieııts, iıı 12 patieııts 
(%26. 6) who rcmaiııcd H. pylori positiue iıı thc group 1 
(%26.6). 

lıı the group II, oııc paticııt was excluded because of 
lost culture material remaiııiııg 23 patie.ııts 11 male, 
12 female aged 24-57 (mcaıı 39.5). 18 out of 23 ulcers 
healed (%78.2), aııd 17 out of 23 H. pylori wcrc cradi
cated iıı patieııts oıı OME+AMO. 17 out of' 23 were H. 
pylori eradicated (173.9). ln the groııp 1 oııly oııe pa
tieııt was H. pylori positiue (%4.3). lıı the OME aııd 
OME-AMO groups ııo side ef'f'ects occured. 

Basal pepsiııojcıı 1 aııd II. in the scrıım werc measured 
oıı the 8 coııtrol aııd 51 paticııts witlı DU. Rcsıılts aııd 
diff'ereııts were not statisticaly significaııt. 

Coııclusion: Tlı.e results show that aıı effectiue slıort 
term treatmeııt with OME+AMO scems better thcıı 
OME aloııe oıı the healiııg of' DU aııd eradicatioıı rate 
of' H. pylori. Combiııatioıı of Omeprazol with Amoxicil
liııe shoııld be coıısidercd as aıı alterııatiue ta compli
cated diff'ereııt drug rcgimcııts. This recommendatioııs 
is based oıı rapidly growiııg euidcııcc of' the cf'ficiacy of' 
Omcprazol plus Amoxicilliıı oıı thc curreııt literatıır. 

Key Words: D. ulcer, helicobacter pylori pepsinojen !,il 
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P eptik ülser hastalığının etiyopatogenezi bugü
ne kadar yapılmış olan çok sayıda araştırma ve 
incelemeye rağmen henüz tam olarak anlaşıla
bilmiş değildir. Bu konuda defansif ve agressif 
faktörlerden bahsedilmekte olup, bunlar arasın
da ortaya çıkan dengesiz]jğin ülser oluşumuna 
yol açtığı ve dengenin ters yönde değişmesi so
nucunda ülser iyileşmesinin gerçekleştiği kabul 
edilmektedir (1). 1983 yılında Warren ve Mars
hal'm tammlad1ğı H. pylorininde peptik ülser 
etiyopatogenezinde önemli rol oynayan agressif 
faktörlerden biri olduğu bi1dirilmiştir (2,3). Özel
likle DÜ'li hastalar üzerinde yapılan çalışmalar
da bakterinin %90-100 oranmda pozitif bulundu
ğu, bakterinin eradikasyonu ile ilişkili ve 
orantılı olarak ülser iyileşmesininde hızlandığı 
ve özellikle bakteri eradikasyonun ülser nüksü
nü önlediği veya geciktirildiği ileri sürülmekte
dir (4,5). 

H.pylori üzerine etkili olduğu ileri sürülen çeşit
li ilaçların çok sayıda araştırmacı tarafından
kullanı imasına rağmen henüz istenilen seviyede
etkili sonuçlar elde edilememiştir (5). Bu konu
da en çok bizmut bileşikleri (6), Antepsin (7), Or
nidazol (5), H2 reseptör blokürleri (8), Omepra
zol ve antibiotikler (9) kullanılmıştır.

Son yıllarda ülser tedavisinde kullanılan 
OME'ün H.pylori eradikasyonunda etkili olduğu 
ülser tedavisinde önemli ölçüde kolaylık ve 
avantaj sağladığı, OME'ün AMO ile kombine 
edilmesinin bu etkiyi daha da artırdığı belirtil
mektedir (10). 

Bu görüşleri değerlendirmek amacıyla ülser te
davisinde rutin olarak uygulanan doz ve sürede 
(OME 20 mg/gün 4 hafta) kullanılmasından elde 
edilen sonuçlarla OME 40 mg/gün + AMO 1500 
mg/gün kombinasyonunun 2 hafta süreyle kısa 
süreli uygulanmasından elde edilen sonuçlar 
karşılaştırıldı. -Bu tedaviler öncesince bazal 
serum pepsinojen I ve il seviyeleri ölçülerek ül
serli hastalarda ve normal kontrol grubunda 
farklılık olup olmadığı incelendi. 

HASTALARveMETODLAR 

İbni Sina Hastanesi Endoskopi ünitesinde yapı
lan endoskopik muayenede DÜ tesbit edilen po-
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Tablo 1: Hasta grubunun özellikleri. 

Ilaçlar Süre Çalışmaya Kontrola H.pylod
Alınan Gelmeyen Negatif
Hasta 

Yalnız OME 4 hf. 63 12 2 
20 mg/gün 

OME (40 mg) 
+AMO (1500 mg) 
kombinasyonu

2 hf. 24 

Toplam 87 

liklinik hastalarının iki grup halinde takip ve te
daviye alınması, birinci gruba sadece OME 20 
mg 4 hafta, ikinci gruba OME 40 mg + AMO 
1500 mg 2 hafta süreyle verilmesi, hem sadece 
OME alan gruba hem de OME+AMO alanlara 
tedavi sonrası yen.iden endoskopi yapılması, her 
endoskopi esnasında üç adet antrum mukoza bi
yopsisi ve ön koldan 10cc venöz kan alınması 
için hazırlanmış olan protokol uygulandı. Hasta
ların sorgulanması sonucunda ilk endoskopiden 
bir hafta öncesine kadar antibiotik, bizmut bile
şikleri, NSAİD ve steroid alanlar, hamileler, 
mide ameliyatı geçirmiş olanlar, belirgin böbrek 
ve karaciğer hastalığı olanlar, penisilline allerji
si olanlar veya endoskopik biopsi kontrendikas
yonu olanlar çalışma dışında tutuldu. 

GIF Q 20 Olimpus endoskopi aletinin kullanıldı
ğı muayene 12 saatlik açlığı takiben boğazın 
lokal anestezisinden sonra yapıldı. Muayene es
nasında hastalarda 0.5 cm'den büyük DU tesbit 
edilenlerden protokola uygun olarak üç adet mu
koza biopsisi alındı. Biopsilerden biri CLO test 
için tüpe konuldu. Diğeri sitolojik muayene için 
lama sürüldü. Üçüncü biopsi %5 dextroz içine 
alınarak kültür ve enzim testleri için oda hara
retinde laboratuara gönderildi. Endoskopik mua
yeneden sonra hastanın ön ,kol veninden 10 cc 
kan alınarak pepsinojen I ve II tayini için -
20°C'de dondurularak bekletildi. İlk endoskopi
nin yapılmasından sonra protokolde belirlenen 
iki tür tedaviden birine başlandı. Hastalardan 
ilk kültür ve CLO test sonrası H. pylori negatif 
olanlarda çalışma dışında tutuldu. 

Tedavi programım 2 ve 4 hafta olarak tamamla
yan hastalara endoskopi tekrarlandı. Ülserin iyi-

BEYLER ve Ark. 

Kültür Kanı Çalışmayı Yaşı Cins 
Mateı-yali Hemoliz Tamamlayan EIK 

Telef Olan Hasta 

2 2 45 22-66 26/19 
(41.7)

1 23 24-57 11/12 
(39.5)

12 2 3 2 68 

]eşme oranı not edildi. İlk endoskopide olduğu 
gibi 3 adet antrum mukoza biopsisi alınarak la
boratuvara gönderildi. 

SONUÇLAR 

87 hasta çalışmaya alıdı. 12 hasta kontrole gel
medi. 2 hastanın ilk biopsilerinde H. pilori nega
tif bulundu. 3 hastanın kültür materyali test ya
pılmadan telef oldu ve 2 hastanın kanları 
çalışı lamadan hemoliz oldu. Toplam 19 hasta ça
lışma dışında bırakıldı. Çalışmayı tamamlayan 
68 hastanın klinik özellikleri Tablo l'de gösteril
miştir. 68 hastanın 45'i 4 haftalık OME 20 mg/ 
gün tedavi alan I. grubu oluşturdu. Bu grupta 
yer alan hastaların 26'sı erkek, 19'u kadın olup 
yaşlan 22-66 (ortalama 41. 7) bulundu. Tedavi 
sonrası yapılan endoskopide hastaların 26'sında 
duodenal ülser tamamen iyileşmişti (%57.7). 10 
olgunun ülserinde belirgin küçülme olmasına 
rağmen iyileşme tamamlanmamış olup tedavi 
sonucunda halen duodenal ülser mevcuttu 
(%22.2). Kalan 9 olguda ülserin iyileşmiş olması
na rağmen özofajit, gastrit veya bulbit hali 
devam etmekteydi (%19.9). Bu grupta yer alan 
45 hastanın 16'sında H.pylori tamamen eradike 
olmuştu (%35.5). Sadece 8 hastada CLO test ne
gatifleşmişti (%17.7). 7 hastada ise CLO pozitif 
kalmasma . rağmen kültür negatifleşmişti 
(%15.5). Sadece 2 hastada sitoloji negatif bulun
du (%4.4). Diğer 12 hastada H.pylori pozitifliği 
değişmedi (%26.6) (Tablo 2). 

OME 40 mg/gün + AMO 1500 mg/gün kombine 
tedavisini 2 hafta süreyle kullanan il. grup 23 
hastanın ll'i erkek, 12'si kadın olup, yaşları 24-
57 (ortalama 39.5) bulundu. 15 günlük tedavi-

Gastroenteroloji 
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Tablo il: H astalarda ülser iyileşmesi ve H. pylori klirensi 

OME20 mg OME+AMO 
Ülser iyileşmesi 
Tam Ülser iyileşmesi 45/26 (%57.7) 23/18 (%78.2) NS 
Tam iyileşmeyen 45/10 (%22.2) 23/2(%8.6) NS 
Bulbit Gastı;t Özofajit 45/9(%19.9) 23/3(%13) NS 

H.pylod Klirensi
Tam Negatifleşme 45/16 (%35.5) 23/17(%73.9) p<0.01 
CLO- Kültür+ 45/8(%17.7) 23/3(%13) NS 
CLO+Kültür- 45/7(%15.5) 23/2(%8.6) NS 
Sitoloji(-) 45/2(%4.4) 
Değişmedi 45/12(%26.6) 23/1(%4.3) p<0.05 

den sonra bu hastalann 18'inde ülser kesin ola
rak tamamen iyileşmişti (%78.2). İki hastada 
ülser ilk endoskopiye göre önemlj ölçüde küçül
müş isede tam iyileşme olmamıştı (%8.6). 3 has
tada ülser iyileşmiş olup bulbit veya gastrit hali 
sürmekteydi (%13). 

Bu grupta yer alan 23 hastanın 17'sinde H. pilo
ri kesin olarak eradike olmuştu (%73.9). Hasta
lardan 3'ünde CLO test negatif, kültür pozitif 
(%13), 2 hastada CLO test pozitif, kültür negatif 
(%8.6), 1 hastada hem CLO test hem de kültür 
pozitif olarak kalmıştı (%4.3). 

Bazal serum pepsinojen I ve II düzeylerinin nor
mal kontrollerle karşılaştın lması sonucu ülserli 
hastalarda pepsinojen I düzeyinde görülen yük
seklik istatistiksel açıdan anlamlı bulunmad1 
(p>0.05). 

TARTIŞMA 

Peptik ülserin etiyopatogenezi tam olarak anla
şılmamış olmasına rağmen defansif ve agressif 
faktörler arasındaki dengenin bozulması ile 
ülser oluşumunun yakın ilişkisine işaret edil
mektedir (11). H. pylorinin agressif faktörler 
arasında önemli bir yer tuttuğu ve ülserle çok 
yakın ilişkisinin olduğu da ileri sürülmektedir. 
Bu iddianın büyük oranda doğruluğu son yıllar
da yapılan çok sayıda çalışmalarla ortaya ko
nulmuştur (5,10). Gerçi bazı araştırmacılar ta
rafından ileri sürüldüğü gibi kesin olarak H. 
pylorinin ülser oluşumunda yegane faktör olma
dığı, ancak ülser etiyopatogenezinde çok önemli 
yeri olduğu bu konuda yapılan çalışmaların 
büyük çoğunluğunda vurgulanmaktadır. Bakte
rinin bu etkisi vurgulanırken eradikasyondan 
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sonra ülser iyileşmesinin daha hızlı, nüks oranı
nın daha düşük ve yavaş olduğuna dikkat çekil
mektedir (5). Ancak her ülserli hastanın H. 
pylori pozitif olmadığı gibi, H.pylori pozitif olan 
hastalannda bakteri eradikasyonundan sonra 
ülserin tamamen iyileşmemiş olması henüz tam 
olarak izah enılemeıniştir. 

Ülserin etiyopatogenezinde bakterinin etkili ol
duğu ileri sürüldüğünden beri tedavi amacıyla 
bizmut bileşikleri (6) antibiyotikler (9). H2 re
septör blokürleri, ornidazol ve omeprazol (12) 
çok sayıda araştmcı tarafından kulJanılmıştır. 
Ancak bizmut ve diğer antibiyotiklerin yan etki
leri ve hastaların bu ilaçlan yeteri doz ve süre
de almayı tolere edememeleri nedeniyle tedavi
nin genellikle kesilmiş olması kesin başanyı 
engellemektedir (5). Son yı Harda özellikle öneri
len OME veya OME+AMO kombinasyonu ile 
daha etkili bir tedavi şeması uygulanmakta 
olup diğer kombinasyon ve formüllere göre daha 
iyi sonuç alındığı bildirilmektedir (10). 

Omeprazolün H. pylori eradikasyonunda çeşitli 
mekanizmalarla etkin olduğu ileri sürülmekte
dir. OME'ün antibakteriyel etkisi nedeniyle H. 
pyloriyi eradike ettiği ileri sürülmektedir (13). 
Diğer bir etki mekanizması olarak midede oluş
turduğu anasidite (ph7) ortamında gelişen bak
teriyel kolonizasyonun etkisiyle H. pylorinin 
yok olduğu ileri sürülmektedir (14) Buna örnek 
olarak A tipi gastritte (komple anasidite) 
H.pylori bulunmaması gösterilmektedir (15).
Bir diğer etkinlik mekanizması da midede· olu
şan anasidite ortamında antibiyotiklerin daha
iyi etki edebilmelerine yol açtığı açıklamasıd1r
(13). Çalışmamızda OME için son yıllarda
yoğun bir şekilde yürütülen çalışmaların sonuç
larından dolayı ileri sürülen ve omeprazolde
mevcut olduğu iddia edilen etkilerin tartışmalı
yönlerini incelemek ve yalnız OME etkisiyle
OME+AMO'ün doz ve süreye bağlı etkilerini in
celemek amacıyla bir grup hastaya ülser tedavi
sinde önerilen ve yaygın olarak kullanılan 20
mg/gün dozunda omeprazol tedavisi verildi. 4
hafta sonra yapılan kontrolde tespit ettiğimiz
ülser iyileşmesi, H. pylori eredikasyonu veya ko
loni azalması ile yüksek doz OME ve AMO kom
binasyonu kısa süreyle (iki hafta) kullanılarak
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aynı konularda karşı laştırmah değerlendirme 
yapıldı. Düşük dozda ve daha uzun süre (20 mg-
4 hafta) OME verilen gruptan elde edilen sonuç
lara göre, OME+AMO yüksek doz ve kısa süreli 
(40 mg OME+1500 mg AMO/2 hafta) verilme
sinden elde edilen sonuçlara göre ülser iyileşme
si ve H. pylori eradikasyonu açısından önemli 
üstünlük gösterdi ve istatistiksel açıdan yapılan 
değerlendirmede anlamlı farklılık bulundu. 
Peptik ülser etiyopatogenezinde rol oynadığı bil
dirilen serum pepsinojen seviyelerinde gözlenen 
değişiklikler değerlendirildi. 
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