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Ozet: Son iki yil ic;erisinde gerc;ekle1tirilen lusitli sayi­
daki c;ali1ma yeni bir makrolid ajan olan ldaritromisi­
nin helikobakter pilori eradilwsyonundahi ethinligin­
den soz etmi'}tir. Bir proton pompasi inhibitorii olan 
Omeprazol ise helihobahter piloriye har'}t lmllamlan 
antibiyoterapinin giiciinii artirmahtadtr. Bu c;ali:pna­
da ihi haf�a siire ile 2x500 mg I giin dozunda uygula­
nan klaritromisin ve 2x20 mg/ giin dozunda uygula­
nan omeprazol kombinasyonunun helilwbahter pilori 
eradikasyonzmundahi ethisi incelencli. 

Anahtar kelimele1·: Helikobakter pilori, omeprazol, klaritromi­

sin. 

Helikobakter pilori (HP) enfeksiyonunun duo­
denal ulser hastahgmm etyopatogenezinde do­
minant bir fakti:ir oldugunun anla$1lmas1yla be­
raber HP eradikasyonuna yi:ineJ-ik pbalar 
duodenal ulser tedavisinde i:inemJ-i bir yer i$gal 
etmeye ba$lam1$tlr. Eradikasyon icin en s1k ku­
llamlan uclu tedavi (Bizmut+Metranidazol 
+Tetrasiklin/Amoksisilin) baz1 HP SU$lannm
Metranidazole rezistan olmas1 sonucu ba�ans1z
kalabilmekte (1,2), ilac say1s1 ve kullarnm s1kh­
gmm fazlalig1 yahut ilaclara ait yan etkilerden
i:ituru zaman zaman hastanm tedaviye uyumun­
da zorluklar yaratmaktadir (3). Bu nedenle Biz­
mut ve Metranidazol icermeyen losa sureli, daha
basit ve iyi tolere edilen tedavilere ihtiyac var­
d1r.

Gulhane A�keri Tip Akadarnusi Gastmenteroloji Bilirn Dali. 
Ankarn. 

Summary: CLARITHROMYCIN-OMEPRAZOLE 

COMBINATION IN HELICOBACTER PYLORI 

ERADICATION 

The limited number of' study in last two years present­
ed the efficacy of' clarithromycin, a new macrolide 
agent, on helicobacter pylori eradication. A proton 
pump inhibitor omeprazole enhances the eradication 
rate of' antibiotics used against helicobacter pylori. In 
this study the helicobacter pylori eradication rate of' a 
combination therapy with clarithromycin 500 mg 
b.i.d. orally and omeprazole 20 mg b.i.d. orally for 14
clays has been evaluated.
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Yeni jenerasyon bir makrolid ajan olan klaritro­
misin (6-methoxyerythromycin) (Abbott) eritro­
misine benzer bir antimikrobik spektruma sa­
hiptir. Eritromisine ustun olarak yanlanma 
i:imru daha uzun olup gastrointestinal yan etki­
lere daha nadir sebep olmaktadir (4). 

HP' nin �-laktam, florokinolon ve yeni jeneras­
yon makrolid grubu antibiyotikler ile metranida­
zole kaq1 in-vitro hassasiyetini kiyaslayan bir 
cah$mada bu bakteriye kar$I en du�uk MIC (Mi­
nimal inhibituar Konsantrasyon) degerine (0,03 
µg/ml) klaritromisin'in sahip oldugu belirlenmi�­
tir (5,6,7). Aynca bu y1l s1canlarda yap1lan bir 
cali�mada klaritromisin'in HP'ye etkili diger an­
tibiyotiklere (Eritromisin, Tetrasiklin, Ampisi­
lin) kiyasla gastrik mukoza konsantrasyonu/ 
serum konsantrasyonu oram en yuksek antibi­
yotik oldugu gi:isterilmi$tir (8). 
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Bir proton pompas1 inhibitorii. olan Omeprazol 
ise HP'yi direkt olarak sii.prese etmektedir 

(9,10). Aynca mide pH'm1 notrale dogru cekerek 
antibiyotiklerin gastrik mukozaya penetrasyonu 
ve gastrik mukozadaki antibiyotik konsantras­
yonunu art1rmakta (11); boylece kullamlan anti­
biyotigin HP'ye kaq1 etkinligini guclendirmek­
tedir (12). In-vitro pH yii.kseldikce ortamdaki 
antibiyotigin anti-HP MIC degerinde ortaya 
pkan azalmada (5) goz onii.ne almdigmda Ome­
prazol'ii.n HP eradikasyonundaki onemi daha da 
artmaktad1r. Bu ozellikleri nedeniyle Omepra­
zol HP eradikasyon tedavilerinde seckin bir al­
ternatif haline gelmektedir. 

Biz bu cah1;,mada
1 

iki hafta sii.reyle sabah ve 
ak1;,am uygulanan 500 mg Klaritromisin ve 20 
mg Omeprazol kombinasyonunun HP eradikas­
yonundaki etkisini inceledik. 

MATERYALve METOD 

Gastrointestinal 1;,ikayetlerle klinigimize mii.ra­
caat eden ve HP(+) oldugu saptanan 9'u kadm 
ll'i erkek toplam 20 hasta cah1;,maya almd1. Ca­
h1;,ma grubunda ortalama ya1;, 41,6 (19-57) y1l 
idi. Hastalarda HP mevcudiyeti ii.st gastrointes­
tinal endoskopi s1rasmda antrumdan alman bi­
yopsi orneklerinin (n:3) histopatolojik yontem 

(Hematoksilen Eozin) ve h1zh ii.reaz testi (CLO­
test) ile degerlendirilmesi ile belirlenmeye cah-
1;,1ld1. Cah1;,maya alman vakalarm tamammda 
HP ilk endoskopide her iki yontemlede (+) idi. 
HP eradikasyonu; kontrol endoskopisinde hem 
histopatolojinin hem de CLO-test'in birlikte (-) 
bulunmas1 olarak kabul edildi. 

Tum hastalara Klaritromisin 2x500 mg/gun ve 
Omeprazol 2x20 mg/gun kombinasyonu sabah 
ac karnma ve gece yatarken oral yoldan olmak 
ii.zere iki hafta boyunca kullandmld1. Klaritro­
misin ara1;,tlrma amac1 ile Almanya Abbott fir­
masmdan temin edildi (KLACID 250 mg kap­
sul). Hastalar tedavi bitiminden bir ay sonra 
tedavi sonucu degerlendirilmek ii.zere tekrar ii.st 
gastrointestinal sistem endoskopisine tabi tutul­
dular. Vakalar kontrol endoskopileri oncesinde 
tedaviyi onerilen 1;,ekilde kullamp kullanmad1-
klan hususunda sorgulanarak tedaviye uyumla­
n ac1smdan degerlendirildiler. 
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BULGULAR 

iki haftahk Klaritromisin + Omeprazol tedavisi 
verilen 20 hastadan l'i (kadm hasta) kontrol en­
doskopisine gelmedi. Bu nedenle yukanda bah­
serdilen sure ve dozdaki kombinasyon tedavisi­
nin HP eradikasyonundaki etkinligi 19 hastada 
degerlendirilebildi. Bu 19 hastanm tamammda 
her iki ilacida tam ve dii.zenli olarak kulland1-
klan ogrenildi. Omeprazol + Klaritromisin teda­
visi esnasmda bir hastada mii.1;,ahade edilen 
ag1zda kotii. tat hissi d11;,mda yan etki gozlenme­
di. 

19 vakanm kontrol endoskopisinde saptanan durum �iiyle 

idi: 

CLO- test(+); 
CLO- lest(-); 
CLO- lest(-); 

TARTl$MA 

Histopaloloji (+) 
Hislopatoloji ( +) 
Histopatoloji (-) 

: 4 vaka (%21) 
: 4 vaka (%21) 
: 11 vaka (%58) 

19 vaka 

Yeni jenerasyon makrolid ajanlardan biri olan 
Klaritromisin'in 4x250 mg dozunda 14 gun sure 
ile kullamldigmda HP'yi % 42 oranmda (Abbott 
deneyimi ) eradike ettigi bildirilmi1;,tir. Peterson 
ve ark. bir doz-cevap cah1;,masmda 2x 500 mg, 
2x1000 mg ve 4x 500 mg dozlarmda tek ba1;,ma 
kullamlan klantromisin'in HP'yi s1rayla % 15, 
% 36 ve % 54 oranmda eradike ettigini goster­
mi1;,lerdir (ACG Ekim 1992).Bu doz ve sii.relerde 
tek ba1;,ma kullamld1gmda HP'yi bu oranlarda 
eradike eden bir ba1;,ka antibiyotik henii.z mev­
cut degildir. 

Klaritromisin muhtelif kombinasyon tedavileri 
icerisinde de denenmi1;,; 10 gii.nlii.k Omeprazol 
(40 mg)+ Bizmut+Klaritromisin (4x250 mg) pro­
tokolii. ile % 78 (13), iki haftahk Tetrasi­
klin+Klaritromisin (3x500 mg) + Bizmut kombi­
nasyonuyla %89,5 (14) ve yine iki haftahk 
Bizmut+Klaritromisin (4x250 mg) uygulamas1y­
la da % 52 oranmda (15) HP eradikasyonu sa­
glanm11;,tir. Cah1;,mam1zda uygulad1g1m1z Ome­
prazol+Klaritromisin kombinasyonunun HP 
eradikasyonundaki etkinligi 1;,u ana dek uc cah1;,­
mada ara1;,tinlm11;,t1r. Gecen y1l Logan ve ark. 
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lx40 mg Omeprazol ve 3x500 mg Klaritromisin 

kombinasyonwrnn HP'yi % 80 oranmda eradike 

ettigini bildirmi§ler (6), bu y1l ise (1993) AGA' 

da bu ikili protokohin etkinligini ara§tlran iki 

cah§ma sunulmu§tur. Bu cah§malardan ilkinde 

Omeprazol 40 mg ve Omeprazol 40 mg+ Klari­
tromisin 2x500 mg tedavileriyle % 0 ve % 56 ora­
nmda HP eradikasyonu sagland1g1 (16), ikinci­

sinde ise iki haftahk 3x500 mg dozundaki 

Klaritromisin tedavisine lx20 mg, 2x20 mg ve 
lx40 mg dozlannda Omeprazol ilavesiyle sirayla 

% 46, % 55 ve % 81 oranmda HP eradikasyonu 

sagland1g1 (17) bildirilmi§tir. 

Bu cah§malardan ikisinde 1,5 gr/gun dozundaki 
Klaritromisin ve 40 mg/ gun dozundaki Omepra­
zol kombinasyonuyla aym oranda HP eradikas­

yonunun (% 80, % 81 ) sagland1g1 gorulmektedir. 

Literaturde 2 gr/gun dozundaki Amoksisilin ve 

80 mg/gun dozundaki Omeprazol kombinasyo­

nuyla saglanan HP eradikasyonu en yuksek % 

60-70 oranmda tesbit edilmi§tir (18). Yani daha

yuksek dozlardaki Amoksisilin+Omeprazol kom­
binasyonu dahi daha du§uk dozlarda kullamlan

Klaritromisin+Omeprazol protokolu kadar etkin
olmamaktadir. Dolay1s1 ile Klaritromisin haki­
katen HP eradikasyon gucu en yuksek antibiyo­

tik gibi gorunmektedir.

Biz cah§mam1zda iki hafta sure ile lgr/gun do­
zunda Klaritromisin ve 2x20 mg/gun dozunda 

Omeprazol kombinasyonuyla % 58 (11/19) ora­

nmda HP eradikasyonu sagland1g1m saptad1k. % 

21 (4/19) vakada ise CLO-test negatifle§mekle 
beraber histopatoloji halen (+) idi. Yani vakala­
rm 1/5'inde HP eradikasyonu saglanamamakla 
beraber bakteri konsantrasyonunda onemli olcu­
de supresyon elde edilmi§tir. Eri§tigimiz eradi­
kasyon oram Burette ve ark.'m aym doz ve sure­
Ii Klaritromisin+Omeprazol kombinasyonuyla 
saglad1klan eradikasyon oranma (%56) benzer­
dir (16). Schaufelberger'in iki haftahk 3x500 mg 
Klaritromisin +2x20 mg Omeprazol kombinasyo­
nuy la saglad1g1 eradikasyon orarn ise %55. olup 
(17) uygulanan Klaritromisin dozuna gore bekle­
nenin biraz altmda gozukmektedir. Ancak ente­
resan olarak aym ara§brmac1 toplam dozlar
aym kalmak §arb ile Omeprazol' un tek seferde
40 mg dozunda kullamlmas1 halinde eradikas­
yon oranmm % 81'e c1ktigm1 belirtmi§tir. 0

GURBUZ ve Ark. 

halde bu eradikasyon oranmm (% 81 ) cah§ma­
m12da saptad1g1m1z orandan (%58) yuksek olu§u 

daha yuksek dozda Klaritromisin (0,5 gr/gun 

daha fazla) kullanm1§ olmalarma ve muhteme­

len aym Omeprazol dozunu tek seferde uygula-

m1§ olmalarma baglanabilir. 

Bu cah§malar ve eri§tigimiz netice bir arada de­

gerlendirildiginde; Klaritromisin'in HP eradi­

kasyon gucunun diger antibiyotiklerden daha 

fazla oldugu, Klaritromisin'in yukselen dozlan­
nm HP eradikasyon oramm artird1gi, toplam 

doz aym kalmak kayd1yla daha s1k ancak daha 

du§uk dozlarda Klaritromisin kullammmm 

daha yuksek oranlarda HP eradikasyonu sagla­
d1g1 kanaatlerine vanlmaktadir. Diger taraftan, 

kombine edilen Omeprazol dozu arttikca kulla­

mlan antibiyotigin (Klaritromisin, Amoksisilin ) 

eradikasyon gucunun artbg1 (17, 19) ve belkide 

toplam Omeprazol dozunu tek seferde uygula­

manm yine daha yuksek oranda eradikasyon sa­

glayacag1 ( 17) fikirleri kuvvet kazanmaktadir. 

Klaritromisin Amoksisilin'in tersine penisiline 

allerjik hastalarda da kullamlabilmektedir. 

Amoksisilin ile % 5 vakada C.difficile toksinine 

bagh kolitis olu§masma ragmen Klaritromisin'in 

tek major yan etkisi ag1zda kotu tat hissidir. 

Ancak iki haftahk 4x250 mg/gun dozundaki 
Klaritromisin tedavisi yine iki haftahk 4x500 

mg/gun dozundaki Amoksisilin tedavisinden uc 

kat daha pahahdir. Klaritromisin HP eradikas­

yonu apsmdan Amoksisilinden daha ustun go­

runmektedir. Fakat ilk tedavi ba§ans1zhkla so­

nuclarnrsa bu durum bu.yuk oranda 

Klaritromisine kar§l rezistans geli§imi ile ilgili 

oldugundan in-vitro hassasiyet testi yap1lmad1k­

ca ikinci bir Klaritromisin tedavisi denenmeme­

lidir. Oysa Amoksisilin'de antibiyotige kaq1 re­
zistans geli§imi soz konusu olmad1gmdan 

muteaddit defalar kullamlabilmektedir. 

Gunumuzde Klaritromisin HP eradikasyonu 

amac1yla 7-14 gun boyunca 1-1.5 gr/gun dozla­

nnda kullamlmakta olup bu endikasyon icin doz 

arahg1 henuz belirlenmemi§ durumdadir. Muh­
telif avantaj ve dezavantajlanm vurgulad1g1m1z 

bu yeni makrolid ajanm HP eradikasyonunda 

ne olcude rol oynayacag1 bundan sonra yap1la­

cak cah§malarda kesinlik kazanacaktir. 
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