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ABSTRACT

Objectives: Standard triple therapy composed of a proton 
pump inhibitor, clarithromycin and amoxicillin has been 
widely preferred for H. pylori eradication in Turkey and 
World. Alternative therapies are currently under investiga-
tion because of an increase in clarithromycin resistance. 
The aim of this study was to evaluate the efficacy of a 
levoflox-acin-containing triple therapy.

Materials and methods: The study was carried out in 
81 H. pylori-infected patients (52 female, 29 male) with 
nonul-cer dyspepsia. The mean age was found 46.3 ± 
13.9. Treatment was indicated with lansoprazol 30 mg 
b.d., amoxicil-lin 1 g b.d., and levofloxacin 500 mg daily 
for 7 days. H. pylori status was rechecked by (14)C urea 
breath test 6-8 weeks after the end of therapy.

Results: Totally 81 patients could complete the treat-
ment and follow-up protocol. Effectiveness was 68%. The 
distrib-tions of age, gender and smoking were similar be-
tween eradicated and non-eradicated groups (p > 0.05).

Conclusion: Seven-day levofloxacin based triple therapy 
is not very effective in the first-line treatment of H. pylori 
in-fection. The new treatment modalities should be inves-
tigated.

Key words: Levofloxacin, Helicobacter pylori, first-line 
therapy.

ÖZET

Amaç: İlk basamak H.pilori eradikasyonunda Türkiye’de 
ve Dünya’da en çok tercih edilen tedavi protokolü pro-
ton pompa inhibitörü, klaritromisin ve amoksisilin içeren 
standart tedavi rejimidir. Ancak artan klaritromisin direnci 
sebe-biyle alternatif tedavi rejimleri araştırılmaktadır. Ça-
lışmamızda standart üçlü tedavi rejimindeki klaritromisin 
yerine le-vofloksasin getirilmesiyle oluşturulan kombinas-
yonun etkinliğini araştırdık.

Gereç ve yöntem: Çalışma, H.pilori ile enfekte 52 kadın, 
29 erkek, toplam 81 nonülser dispepsi hastasında tamam-
landı (yaş ortalaması 46,3 ± 13,9). Tedavide “lansoprazol 
30mg 2x1, levofloksasin 500 mg 1x1, amoksisilin 1 gr 
2x1” 7 gün verildi. Tedavi bitiminden 6-8 hafta sonra C14 
üre-nefes testiyle tedavinin etkinliği kontrol edildi.

Bulgular: Hastaların % 68’inde H.pilori negatifliği sağlan-
dı. Eradikasyon sağlanan ve sağlanmayan hasta grupları 
yaş, sigara ve cinsiyet dağılımı yönünden benzer bulundu 
(p > 0,05).

Sonuç: İlk basamak H.pilori eradikasyonunda 7 gün sü-
reyle verilen levofloksasin temelli üçlü tedavi yeterince 
etkin değildir. Yeni tedavi protokollerine ihtiyaç duyulmak-
tadır.

Anahtar kelimeler: Helikobakter pilori, levofloksasin, ilk 
basamak tedavi.

 

   
   

 -
   

   
   

   
   

- 
   

   
   

   
  -

   
   

   
   

   
- 

   
   

   
   

  -
   

   
 

Electronic PDF security powered by www.IndexCopernicus.com



Y. Aydın ve ark. H.pilori eradikasyonu198

Dicle Tıp Derg / Dicle Med J Cilt / Vol 38, No 2, 197-201

GİRİŞ

Dünya nüfusunun yaklaşık yarısı, H.pilori ile en-
fektedir. Gelişmekte olan ülkelerdeki prevalansı, 
gelişmiş ülkelerden daha yüksektir ve daha erken 
yaşlarda kazanılmaktadır.1 Ağız yoluyla alınan 
bakteri, mide mokozasına yerleşir; antibiyotikler-
le eradike edilmez ya da total gastrik atrofi geliş-
mezse ömür boyu midede kalır. Bakterinin mideye 
ilk yerleşmesiyle birlikte akut inflamasyon başlar, 
ilerleyen dönemlerde vakaların çok büyük kısmında 
kronik gastrit gelişir. H.pilori kronik gastritli kişile-
rin %20-30’unda yaşamı tehdit edebilen duodenal 
ülser, gastrik ülser, mide adenokarsinomu ve MALT 
lenfoma gibi hastalıklar ortaya çıkar.1,2 H.pilorinin 
eradikasyonuyla peptik ülser nüksleri önlenebil-
mekte, düşük dereceli MALT lenfoma remisyona 
sokulabilmekte, mide adenokarsinomasına götüren 
değişiklikler döndürülemez safhada değilse adeno-
karsinoma gelişimi engellenebilmektedir3,5

H.pilori’nin keşfi ve ilişkili olduğu hastalıklar 
belirlendikten sonra eradike edilmesine yönelik ça-
lışmalar başlamış. H.pilori bir bakteri olduğundan 
tedavisi, antibiyotikli ilaç kombinasyonlarıyla ya-
pılmaktadır. Artan antibiyotik direnci nedeniyle, son 
yıllarda eradikasyon oranları düşmüş ve yeni tedavi 
rejimleri araştırılmaya başlanmıştır. Çalışmamızda 
levofloksasin temelli üçlü tedavinin ilk basamak 
H.pilori eradikasyonunda etkinliği ve güvenirliği 
araştırıldı.

GEREÇ VE YÖNTEM

Hastalar
Çalışma için lokal etik kurul onayı alındı. Hastalar, 
ayrıntılı ve yazılı bilgilendirildi. Dispepsi semptom-
ları sebebiyle üst gastrointestinal endoskopisi yapı-
lan, endoskopik incelemede organik patoloji bulun-
mayan ve histolojik yöntemle H.pilori enfeksiyonu 
teşhis edilen hastalara H.pilori eradikasyon tedavisi 
verildi. Tedavide, 1 hafta süreyle levofloksasin 500 
mg 1x1, amoksisilin 1gr 2x1, lansoprazol 30mg 2x1 
kullandırıldı. Çalışmaya alınma kriterleri: karnın 
üst-orta kısmında sürekli veya rekürren tarzda, en 
az 12 haftadır dispepsi semptomlarının olması; üst 
gastrointestinal endoskopi esnasında alınan mide 
mukoza biyopsilerinde histoloji yöntemiyle H.pilori 
görülmesi. Çalışmadan dışlanma kriterleri:

• Retrosternal yanmanın dominant semptom 
olması,

• İrritabl barsak sendromu tanısını düşündüre-
cek şekilde dispeptik şikâyetlerin defekasyonla ra-
hatlaması,

• Endoskopide peptik ülser veya malign lezyon 
görülmesi,

• Üst gastrointestinal sistem cerrahisi geçiril-
miş olması,

• Son iki hafta içinde proton pompa inhibitörü 
(PPİ), antibiyotik veya bizmut bileşiği kullanılmış 
olması,

• Eradikasyon protokolündeki ilaçların kullanı-
mına engel herhangi bir hastalığın olması,

• Gebelik ve laktasyon.
Yöntem
Üst gastrointestinal endoskopi esnasında her 

hastadan mide antrum ve korpustan birer olmak 
üzere toplam 2 adet mukoza biyopsisi alındı. Bi-
yopsi örneklerinden elde edilen kesitler, doku teşhi-
si için hematoksilen-eozin, H.pilori için Giemsa ile 
boyandı. Işık mikroskobunda spiral, yay şeklindeki 
bakterilerin görülmesiyle H.pilori enfeksiyonu teş-
his edildi. Sonuçlar 0, +, ++, +++ olarak raporlandı. 
Ancak patoloji laboratuvarından gelen bu sonuçlar 
istatistikî değerlendirmelerde H.pilori enfeksiyonu 
var-yok şeklinde kullanıldı.

Eradikasyon tedavisinin bitiminden 6-8 hafta 
sonra C14 üre-nefes testi (Heliprobe, Kibion AB 
Uppsala, İsveç) uygulandı. Sonuçlar 0, 1 ve 2 şek-
linde derecelendirilmiş olarak alındı. 0 dışındaki de-
receler enfeksiyonun devam ettiği anlamında idi.

İstatistiksel analiz
İstatiksel analizlerde SPSS 15.0 paket programı 
kullanıldı. Tanımlayıcı istatistik yapılırken sayısal 
veriler ortalama ± standart sapma, oransal veriler 
sayı ve yüzde oranları olarak verildi. Sayısal veriler 
Student t, oransal veriler ki kare testleriyle karşı-
laştırıldı. P değeri <0.05 istatistiksel olarak anlamlı 
kabul edildi.

BULGULAR

Çalışma, eradikasyon tedavisini alan ve tedavi son-
rası H.pilori kontrol testini yaptıran 52 kadın (%64), 
29 erkek (%36) toplam 81 fonksiyonel dispepsi 
(FD) hastasında gerçekleştirildi. Hastaların yaşları 
21ile 78 arasında değişiyordu, yaş ortalaması 46.3 ± 
13.9 idi. Hastalardan tedaviye ilişkin ciddi, tedaviyi 
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yarım bıraktıracak bir yan etki geri bildirimi olma-
dı.

C14 üre-nefes testi, 81 hastanın 55’inde (%68) 
negatif bulundu.

Eradikasyon tedavisine cinsiyetin etkisi araştı-
rıldı. 29 erkek hastanın 19’unda (%65.5) eradikas-
yon sağlanırken 52 kadın hastanın 36’sında (%69) 
H.pilori negatifliği gerçekleşti (p>0.05).

Eradikasyon tedavisi başarılı olan grupta sigara 
içme oranı %12.7 başarısız olan grupta ise %15.3 
olarak bulundu (p>0.05).

Eradikasyon tedavisinin başarılı ve başarısız 
olduğu hastaların yaş dağılımı da farksız bulundu 
(p > 0,05).

TARTIŞMA

Yakın geçmişe kadar FD hastalarında H.pilori era-
dikasyonuna olumsuz bakılıyordu. Ancak H.pilori 
eradikasyonu sağlanan FD hastalarının kısa dönem-
de çoğunluğunda, uzun dönemde 12-15 hastadan 
birinde semptomların kür olduğu ortaya çıktı.6,7 FD 
hastalarında bakterinin eradikasyonuyla gelecekte 
gelişmesi muhtemel peptik ülser, gastrik kanser gibi 
ciddi rahatsızlıkların önlenebileceği de görüldü. 
Son kılavuzlar, H.pilori pozitif FD hastalarına da 
eradikasyon tedavisi önermektedir.8,9

Metronidazol direnci ülkemiz dahil gelişmekte 
olan ülkelerde %50’nin üstündedir10,11, bu yüzden 
H.pilori enfeksiyonunda çok seyrek reçete edil-
mektedir. Klaritromisin direnci, özellikle gelişmiş 
ülkelerde daha fazla olmak üzere H.pilori enfeksi-
yonu tedavisinde önemli bir problemdir.12,13 Stan-
dart H.pilori eradikasyon rejimi (PPİ, klaritromisin 
ve amoksilin) ile sağlanan eradikasyon oranları, 
artan klaritromisin direnci sebebiyle yıllar içinde 
düşmüştür.14,15 Yurdumuzda, standart tedavi rejimiy-
le eradikasyon oranları %50’nin altına inmiştir.16,18

Daha önceleri ikinci, üçüncü basamak tedaviler 
olarak önerilen bizmut ya da levofloksasin temel-
li rejimler ilk basamak tedavisi olarak kullanılma-
ya başlanmıştır. 1994-2008 yıllarını içine alan bir 
metaanalizde, levofloksasinli üçlü kombinasyonun 
standart klaritromisinli üçlü tedaviye göre daha et-
kili olduğu ve daha iyi tolere edildiği bildirilmiştir.19 
Pekin’de iki gruba lansoprazol, klaritromisin ve 
amoksisilin (n = 150) ile lansoprazol, amoksisilin ve 
levofloksasin, (n=150) 7 gün süreyle verilmiş; her 

iki grupta kontrola gelen hastalarda (per protocol - 
PP) elde edilen eradikasyon oranlar sırasıyla %78,2 
ve %83 olmuştur.20 Benzer bir çalışma İspanya’dan, 
ancak süre 10 gün, PP eradikasyon oranları klaritro-
misin ve levofloksasin gruplarında sırasıyla %75.5, 
%74.6 bulunmuştur.21 Schrauwen ve ark. esomepra-
zol, amoksisilin ve levofloksasin kombinasyonuyla 
esomeprazol, klaritromisin ve levofloksasin kom-
binasyonunu 7 gün süreyle verdikleri karşılaştırma 
çalışmalarında, levofloksasinin yanında amoksisilin 
verdikleri grupta PP %97, klaritromisin verdikleri 
grupta PP %95 eradikasyon sağlanmıştır22. Amok-
sisilin alan grupta yan etki daha az ortaya çıkmıştır. 
Çalışmamızda lansoprazol, levofloksasin ve amok-
sisilini 7 gün verdik ve PP %68 eradikasyon sağla-
dık.

Eradikasyon başarımız, yurt dışı literatür veri-
lerinden düşüktür. Bu önemli farkın birden çok se-
bebi olabilir. Nonülser dispepsi hastalarında peptik 
ülser hastalarına göre, CagA negatif suşlarda CagA 
pozitif suşlara göre eradikasyon oranları daha düşük 
olmaktadır.17,23,24 Hastalarımızın tamamı nonülser 
dispepsi hastası idi. Ayrıca tedavi bitimiyle H.pilori 
kontrol testi arasındaki süre kısa tutulursa eradi-
kasyon oranı, olduğundan yüksek çıkabilir. Tedavi-
nin etkisiyle gastrik mukozadaki bakteri tamamen 
yok olmasa da sayıca çok azalmıştır, testi pozitif-
leştiremeyebilir. Kontrol testinde biyopsi kullanan 
yöntemler tercih edilmiş ve biyopsi birden fazla 
alınmamışsa yalancı negatiflik olabilir. Bizim ça-
lışmamızda eradikasyon kontrolu tedavi bitiminden 
6-8 hafta sonra üre-nefes testiyle yapılmıştır. Süre 
mevcut bilgilere göre en uygun süredir. Kullanılan 
test, eradikasyon kontrolü için en ideal testtir.8

Artan yaş, sigara içimi, gastrik mukozadaki 
bakteri yoğunluğunun fazla olması eradikasyon ba-
şarısını düşürdüğü bildirilmiştir.25,26 Çalışmamızda 
yaşın ve sigara içiminin eradikasyona etkisini gös-
teremedik. Ancak, eradikasyonun sağlanamadığı 
grupta sigara içicilerin oranında, istatistikî anlamı 
olmayan fazlalık vardı.

PPİ, karaciğerde CYP2C19 tarafından metabo-
lize edilir. Bu enzimin hızlı, orta, yavaş metaboli-
ze eden üç genotipi vardır. Hızlı metabolize eden 
genotipe sahip kimselerin serum PPİ seviyeleri, 
mide pH’ları, H.pilori eradikasyon oranları diğer 
genotiplilerinkinden daha düşük olmaktadır. Hızlı 
metabolize edicilerde, PPİ ve antibiyotik dozlarının  
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yüksek tutulmasının tedavi sonucunu olumlu etkile-
diği görülmüştür.27

Hasta uyumu ve antibiyotik direnci, sonucu 
belki de en fazla etkileyen faktörlerdir. Tayvan’da 
2004-2007 yıllarında elde edilen H.pilori izolatla-
rının %11.8’inde primer levofloksasin direnci tes-
pit edilmiştir.28 Belçika’da 2005 yılında levoflok-
sasin dirençli suşların oranı %16.8 bulunmuştur.29 
Türkiye’den henüz H.pilori-levofloksasin direncini 
konu alan bir çalışma yoktur. Solunum yolları en-
feksiyonları, diyare ve üriner enfeksiyon tedavile-
rinde yaygın olarak kullanıldığından Türkiye’de le-
vofloksasin dirençli suş prevalansının Belçika’dan 
daha az olması beklenemez. Tedavi süresi, 14 güne 
uzatılsa da eradikasyon başarısının arzu edilen dü-
zeylere (PP > %90) çıkması beklenemez. Yurdu-
muzda 2007-2008 yıllarında levofloksasinli üçlü te-
davi 14 gün verilerek ve tedavi bitiminden 4-6 hafta 
sonra üre-nefes testi yapılarak gerçekleştirilen bir 
çalışmada eradikasyon oranı %60,5 bulunmuştur.30

Klaritromisinli standart tedavi rejimiyle 
%50’nin altında eradikasyon sağlanabildiği düşü-
nüldüğün-de, daha iyi tolere edilen levofloksasin 
kombinasyonuyla %60-70 eradikasyon oranları yur-
dumuz için kötünün iyisidir. İlk basamak H.pilori 
eradikasyonu için yeni tedavi protokollerine ihtiyaç 
duyulmaktadır.
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