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Bir haftalik tedavi ile duodenal tilser iyilesmesi

Duodenal ulcer healing with one week therapy
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OZET: Duodenal iilserli hastalarda Helicobacter pylori
(H.pylori) eradikasyonuna yonelik 7 giinliik tedaviyle, daha
uzun siireli tedavinin iilser iyilestirme oranlar: kargilagtirild:.
Bu amacla endoskopi ile duodenal iilser tamist konulan
H.pylori-pozitif 50 hasta alindi. Hastalar rastgele iki gruba
ayridi. Her iki gruba da 7 giin siireyle klaritromisin, amok-
sisilin ve omeprazol verildi. Ikinci grupta omeprazol tedavisine
14 giin daha devam edildi. Caligmanin baglangicinda ve tedavi
bitiminden 4 hafta sonra antral ve korporal biyopsiler alind:.
Her iki grupta de tedavi bitiminden bir ay sonra yapilan
kontrollerde hastalarin timiinde (% 100.0) iyilesme oldugu
goriildii. Ik grupta H.pylori eradikasyon orant % 83.9, ikinci
grupta % 78.2 olup aradaki fark anlaml: degildi. Sonuc olarak,
bir haftalik tedavinin duodenal iilser iyilesmesi igin yeterli
oldufu kanaatine varild:.

Anahtar sozciikler: Helicobacter pylori, duodenal (lser

Helicobacter pylori (H pylori) ile ilgili son yillarda
yapilan ¢ok sayida ¢alisma, gastroduodenal iilser
hastaliginin patogenezi hakkindaki fikirleri
degistirmistir. “Asit olmadan iilser olmaz” goriisii
her ne kadar tam olarak gegerliligini yitirmemigse
de, iilser olugsumunda asit ancak H.pylori'nin
varlifinda etyopatogenetik bir kofaktiér olarak
kabul edilmektedir (1). Ulser niiksleri ise H.pylori
eradikasyonu ile sifira yaklagmaktadir (1-3).
“Duodenal iilserli hastalarda H.pylori eradikas-
yonuna yinelik tedaviden sonra tedavi tamamiyle
sonlandirilmah mdir, yoksa belirli bir siire daha
asit inhibisyonu tedavisine devam edilmeli
midir?” sorusu ise halen tam olarak aqikliga
kavusmamigtir. Bu ¢calismadaki amacimiz, sadece
bir haftalik antimikrobiyal tedavi uygulanan
duodenal tlserli hastalarda iilser iyilesme oranim
saptamak ve daha uzun siireli tedavi sonuclan ile
kiyaslamaktir.
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SUMMARY: The aim of this study was fo investigate if acid-
suppression therapy is needed after a Helicobacter pylori
(H.pylori) eradication regimen. Fifty patients with H.pylori-
positive-duodenal ulcer were included in this study. The
patients were randomized into two groups of 25 patients. The
same H.pylori eradication regimen (clarithromycin, amoxy-
cillin and omeprazole) was given to both groups for one week.
In addition, the patients in group II continued to take omepra-
zole for another 15 days. Antral and corporal biopsies were done
on entry to the study and four weeks after treatment. Duodenal
ulcer healed in all patients (100%) in both groups. H.pylori
eradication was achieved in 19 (83.9%) cases in group I and 1°
(78.2%) in group II. The difference between two groups was nc
significant. We conclude that one-week therapy is highly effec
tive in duodenal ulcer healing.
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GEREC VE YONTEM

Calismaya klinigimize bagvuran ve endoskopik
olarak H.pylori-pozitif duodenum iilseri saptanan
50 hasta alindi. Hastalarin 30’u erkek, 20’si kadin
olup 23-66 yag (ortalama 42.2) arasindaydilar.
Hastalarin demografik 6zellikleri Tablo 1’de
sunulmusgtur.

Ulser ¢aplari biyopsi forseps agiklig ile belirlendi.
Bu amagla kullandigimiz forseps Olympus
FB 25K modeli olup, u¢ kismi agldiginda
6 mm’dir. En az 5 mm ¢apta ve gézle farkedilen
derinligi olan, eksuda ile kapli lezyonlar iilser
kabul edildi.

Endoskopi sirasinda kanayan tlseri ya da diger
komplikasyonu olan hastalar ile anti-H.pylori
aktivitesi olan bizmut ve/veya antibiyotik alanlar,
miiracaattan 2 hafta oncesine kadar iilser tedavisi
almig olanlar, nonsteroid antienflamatuar ilag ve
antikoagiilan ila¢ kullananlar c¢aligma dig
birakild.

Her endoskopide izl iireaz testi (CLO Test) ve
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Tablo 1. Hastalarin demografik ézellikleri
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Tablo 2, Her iki grupta elde edilen sonuglar

n K/E Yas ortalamast  Yag aralifh n Iyilesme Eradikasyon
Grup I 25 11/14 40834 25-59 Grup I 25 25 (% 100) 19 (% 83.9)
Grup II 25  9/16 43.6+3.8 23-66 Grup I 25 25 (% 100) 18 (% 78.2)
Toplam 50  20/30 422+ 42 23-66 Toplam 50 25 (% 100) 37 (% 81.5)
histolojik inceleme icin antrum ve korpustan SONUCLAR

ikiger bivopsi alindi. Biyopsi materyali formalinli
gigelere alinarak, rutin iglemlerden sonra
Hematoxilin-Eozin ile boyandi. Histolojik
inceleme ‘Patoloji Anabilim Dal’ndan bu konuda
deneyimi olan bir uzman tarafindan yapildi
H.pylori-pozitif diyebilmek i¢in iki yéntemden en
az birinin pozitif olmas: istendi. Her iki yontemin
de negatif sonu¢ vermesi H.pylori-negatif olarak
kabul edildi.

Calismaya alinan hastalar randomize olarak iki
gruba ayrildi. Birinci gruba (n=25) 7 giin siireyle
omeprazol 40 mg/giin, amoksisilin 2 g/giin,
klaritromisin 1 g/giin; ikinci gruba (n=25) 21 giin
giireyle omeprazol 40 mg/giin, 7 giin amoksisilin
2 g/gin, 7 gin klaritromisin 1 g/giin per oral
verildi.

Endoskopik ve klinik degerlendirme, birbirinden
habersiz iki uzman tarafindan yapildi.

Her iki grupta da iilserler 5-8 mm ¢apta idi.

Hastalar tedavinin yan etkileri hakkinda bil-
gilendirilerek izlendi. Eradikasyon ve endoskopik
olarak iilser iyilegsme oramim saptayabilmek icin
de tedavi bitiminden 1 ay sonra kontrole ¢aginl-
dilar. Her iki gruptan da birer hasta kontrole
gelmedigi, birer hasta ise tedaviyi sdéylenen
gekliyle uygulamadigindan ¢aligma disa birakilda.
Biylece, calismayr her iki gruptan 23'er hasta
tamamladi. Hastalarin hepsi de tedaviyi iyi tolere
ettiler. Birinci gruptan 9, II. gruptan 7 hastada
3-4. giinlerde diare gelisti, ancak tedavinin
kesilmesini gerektirmedi.

Her iki grupta tedavi bitiminden bir ay sonraki
endoskopik kontrolde dlser iyilegmesi, tam
reepitelizagyonun goriilmesiyle belirlendi. Yine
antrum ve korpus biyopsileri alinarak hem hizh
iireaz testi, hem de histolojik olarak H.pylori
yoniinden incelendi.

Sonuclar ki-kare testi ile degerlendirildi. p<0.05
degeri istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.

Birinei gruptaki (n=23) hastalarin hepsinde
(% 100) tedavi bitiminden 1 ay sonra endoskopik
olarak tam iilser iyilesmesi gozlendi. Ilk haftanin
sonunda hastalar asemptomatik hale geldi.
Ikinei gruptaki (n=23) hastalarin da hepsinde
(% 100) iilser iyilegsmesi oldu. Dolayisiyla, her iki
tedavinin etkinligi arasinda iilser iyilegmesi
yoninden fark bulunamad.

Diger taraftan, 1. gruptaki 19 (% 83.9) hastada ve
II. gruptaki 18 (% 78.2) hastada H.pylori eradike
edildi. Bu fark istatistiksel olarak anlaml bulun-
madi (p>0.05). Bu sonuglar Tablo 2'de sunul-
mustur.

TARTISMA

H.pylori’nin peptik iilser hastaligindaki éneminin
anlagilmas1 ile 1994'de Amerikan Saghk
Enstitusi’niin (National Institutes of Health) duo-
denal veya mide iilserli biitiin hastalarda, ilk
olarak bu hastabklara yakalanmug olsalar da,
H pylori'nin eradikasyonuna yonelik antimikro-
biyal tedavi onerisi bugin icin genel kabul
gormektedir (1, 4). Ciinkii, ancak H.pylori
eradikasyonu ile iilser hastalifinda etkin bir
iyilegmeden sz etmek mimkiin olabilmektedir,
Mide ve duodenum iilserlerinde % 40-60 olan
yullik nitks oranlan H.pylori eradikasyonuyla %
2’ye diismektedir (5, 6).

H.pylori eradikasyonu, antibiyotik wve asit
inhibitorlerinin (6zellikle proton pompa inhibitér-
lerinin) kombine uygulanmasiyla yiiksek oranlara
ulagabilmigtir. Bu amacgla sayisiz kombine
tedavinin etkinligi aragtinlmigtir (1, 3, 7-10}.

Klaritromisin, omeprazol wve amoksisilinden
(alternatif olarak metronidazol) olugan iglii
tedavi bugiin icin en etkin tedavi kombinasyonu
olarak kabul edilmektedir (5, 11). Avrupa
Helicobacter Pylori Calisma Grubunun, Eylil
1996'da Maastricht Konsensus Raporu'nda da,
uygulanacak tclii tedavinin, proton pompa
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inhibitoriine ek olarak metronidazol + klaritro-
misin veya amoksisilin + klaritromisin olmas:
gerektigi karar1 alinmigtir (6). Tedavi siireleri bir
hafta olup doz rejimi degisik olabilmektedir.
Bu icli tedaviyle % 90 1n tizerinde eradikasyon
oranlar1 bildirilmektedir. H.pylori tedavisinde
klaritromisinin yerine bagka bir makrolid antibi-
yotigin kullamlmamas: gerektigi, aksi takdirde
tedavinin etkinliginin tamamiyle azalabilecegi
Rosch tarafindan belirtilmigtir (5). Biz metronida-
zolu yan etkileri ve kolay rezistans geligsmesi
nedeniyle tercih etmedik. Klaritromisinin bakte-
risid etkisi cabuk baslar. Bu 6zellik mikroorganiz-
manin klaritromisine karg: rezistans gelistirmesi
icin zaman birakmaz. Bu nedenle, bu antimikro-
bival tedaviye cevap oram nisbeten yiiksektir.
Helicobacter pylori, Sauerbaum’un deneysel
caligmalarinin sonucuna gire klaritromisine kars
% 98 oraninda duyarlidir (5). Bugiin i¢in énerilen
klaritromisin + amoksisilin + omeprazol kombi-
nasyonunda klaritromisin ile omeprazol arasinda
ozel bir kargilikhi etkilesim olmaktadir.
Omeprazoliin plazma konsantrasyonu artmakta,
asit inhibisyonu kuvvetlenmekte ve etki siiresi
uzamaktadir. Klaritromisin mide mukozas1 ve
antrumda yiiksek konsantrasyonlara erigsebilmek-
tedir. Petersen’e gire bu karsihklh pozitif yonde
etkilegim, muhtemelen karacigerde sitokrom
enzimi tizerinden olmaktadir (5).

H.pylori eradikasyon tedavisinde hastanin kolay
uyum saglayip iyi tolere edebildigi, yan etkilerin
goriilme sikligh ve ilaglara rezistans olugumunun
az oldugu kisa siireli tedaviler 6ncelikle tercih
edilmektedir (5, 10). Sadece eradikasyon tedavisi-
nin, duodenal ilser iyilegsmesinde ne oranda fay-
dali oldugu acik degildir. Yani eradikasyan
tedavisi sonunda asit inhibisyonuna belli bir stire
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daha devam edip etmeme konusuna aciklik
getiren yayin sayis1 azdir (12, 13). Ornegin,
Hosking ve arkadaglari 1 haftalik etkin bir
antibakteriyel tedaviden sonra iilserin tamamen
iyilesmesine kadar herhangi bir ila¢ tedavisinin
gerekli olmadigini séylemiglerdir (12). Calisma-
mizda, tedavilerin sonlandirilmasindan 1 ay sonra
endoskopik olarak her iki grupta da aym oranda
(% 100) iyilesme saglanmig olmasi Hosking’in
caligmasini desteklemektedir. Schutze'nin calig-
masinda 45 hastaya 1 hafta siireyle lansoprazol
(2 x 30 mg), amoxicillin (2 x 1000 mg) ve klaritro-
misin (2 x 500 mg) verilmig ve tedavinin sonunda
iilser iyilesme oram % 98, H.pylori eradikasyon
orani % 95 olarak bulunmustur (13). Bu sonugclar
bizim sonug¢larimizla uyumludur.,

Bir haftalik klaritromisin+amoksisilin+omeprazol
tedavisiyle H.pylori eradikasyonu saglanamayan
hastalarda da (I. grupta 4, II. grupta 5 hastada)
iilser iyilegsmesi gozlemlenmigtir. Bu hastalarin
hepsinde de hizli iireaz testi ile H.pylori
eradikasyonu saglanmig gibi gériinmekteydi,
ancak histolojik incelemede H.pylori-pozitif idi.
Bu durumu mikroorganizmamn klirensi olarak
kabul ettik ve klirensin de iyilesmede rolii
oldugunu digiindiik.

Sonug¢ olarak, klaritromisin+amoksisilin+omep-
razol kombine tedavisinin yitksek oranda
eradikasyon saglamasi, hastalarin iyi tolere ede-
bilmeleri ve ciddi yan etkilere rastlanmamasi gibi
avantajlariyla H.pylori-pozitif duodenal iilser
tedavisinde tercih edilebilecek bir kombinasyon
oldugunu diigiinmekteyiz. Duodenal iilserli hasta-
larda bir haftalik kombine tedavinin yeterli
olacagimi ve asit inhibisyonu tedavisine bir siire
daha devam edilmesinin ilave bir katk: saglama-
yacagim sioyleyebiliriz.
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