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OZET
Bu arastirma  duodenal ilserli hastalarda kisa  sdreli
(4 hafta) Omeprazol kullanimin serum gastrin  diizeyi (ze-
rindeki  etkisini géstermek icin  yapildl.

Serum  gastrin  diizeyi Radioimmiinoassay (RIA)  y6n-
125-I-Gastrin 019)  kulla-
nilarak  olglldd.

temi ile (Pantex  katolog ~ No:
24 dlserli arastirma grubuna 4 hafta sire ile 20 mg
Omeprazol, 20 dlserli kontrol grubuna da plasebo verildi.

Arastirma  grubunda  bulunan 24  lserli hastada Omepra-

zol  tedavisinden sonra semptomatik, gastroskopik  ve

radyolojik iyilesme  tespit edildi. Bu grupta Omeprazol ve-
rilmeden once serum
103.29+50.78 pg/mi, Omeprazol
204.87+98.58 pg/ml  bulundu. Aradaki  fark  istatistiki  ola-
rak ¢ok anlamli  saptandi (P<0.001).
serum  ortalama  gastrin  diizeyi 85.35t4.05 pg/ml plasebo
86.60+3.34 pg/ml olarak élgildi.  Arada-
ki fark istatistiki olarak 6nemsizdi  (P>0.05).

ortalama gastrin diizeyi

verildikten sonra

Kontrol grubunda ise

verildikten  sonra

Kontrol  gru-

bundaki 20 lserli hastanin  ancak %20'sinde  semptoma-
tik,  endoskopik ve radyolojik iyilesme  gbzlendi. Kontrol
ve arastirma grubunda  tedavi sonrasi serum  ortalama

gastrin  dlizeylerindeki  farklilik  istatistiki olarak ¢ok anlam-
lydr  (P<0.001).

Sonug  olarak; Arastirma  grubunda  Omeprazol  veril-
dikten sonra  dlgiilen gastrin  diizeylerinin,  kontrol grubun-
verildikten — sonra  saptanan  gastrin

da plasebo diizeyle-

rine gére anlamli  derecede yiikseldigi saptandi ve yiiksek
gastrin  dlzeylerinin  Ulser iyilesmesinde  olumsuz  bir  etki

gbstermedigi gordilddi.
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SUMMARY

The aim of this research s to show the efficacy of
short period omeprazole usage on gastrin level in duode-
nal  ulcer patients.

Serum  gastrin  level is measured Vvia 125-I-Gastrin
and RIA method.

20 mg. omeprazole is given to 24 ulcer patients in
research group for four weeks and placebo is given to 20
ulcer patients as a control group at the same period.
Symptomatic,

gastroscopic  and  radiologic  recovery  was

established  after omeprazole therapy in 24 ulcer pa-
tients in research group. In this group initial mean serum
103.29+50.78 pg/ml  and 204.87+98.58

pg/ml  after omeprazole

gastrin  level was
therapy. The difference  between
was  statistically meaningful  (p<0.001). In  control  group
initial serum mean gastin level was 85.35%4.05 pg/ml and
86.6+3.34 pg/ml after placebo

wasn't  significant  (p>0.05). Only 20%

was given. The difference
of control  group
symptomatic, endoscopic and

radiologic  recovery was

seen. The statistical differences  between serum  gastrin
levels  of control and research group  was

(0<0.001).

statistically

meaningful

As a result, the gastrin level in research group after
higher  than  the

control group's gastrin  level ~which was measured after

omeprazole  therapy  was  significantly

placebo. It's seen that higher gastrin level wasn't have a

negative effect on ulcer recovery.
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Glnidmuzde bir toplum hekimligi sorunu olan pep-
tik Ulserin etyopatogenizi gibi tedaviside tam manasiyla
¢6zimlenememistir. Shvvartz'in nli "asid yoksa ulser
yok" aforizmasi 1910'lardan bu yana popilaritesini kay-
betmemistir. Bu ylzdendir ki her gegcen giin daha glig-
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iU ve daha uzun etkili asid inhibisyonu saglama yolun-
da gabalar yogunlasmistir. Son yillarda piyasaya verilen
proton pompasi inhibitéri omeprazol ile pariyetal hi-
crenin asid muslugunun kapatilmasi imkani elde edil-
mistir. Ne var ki, asidin ortadan kaldiriimasina varan
gliglii Inhibisyonu, mide asidinin fizyolojik rolii ve ho-
meostaza katkisini glindeme getirmistir. Bu roller iginde
mide asidinin gastrinin trofik etkilerini dengelemesi go-
revilde 6nem kazanmaktadir. Mide paryetal hicre-
lerinden asid salgilayan en 6nemli etken gastrindlr. Asit
baskilanmasina neden olan bir cok ilacin gastrin lze-
rindeki etkileri arastiriimistir (1-2).

Bu calismadaki amacimiz; Peptik Ulser tedavisinde
en yeni ilag olarak kullanilan omeprazol'un duodenal
Ulserli hastalarda serum gastrin dlzeylerine olan etkisi-
ni gostermek ve Ulser tedavisindeki katki ve rolinu or-
taya gikarmaktadir.

MATERYAL VE METOD

1.11.1992 ile 1.2.1993 tarihleri arasinda Dicle Univer-
sitesi Tip Fakdltesi Dahiliye poliklinigine basvuran ve kli-
nikte yatan hastalarin peptik Ullser tanisi Gastroskopi veya
cift kontrastli baryumlu mide duodenum grafisi ile kondu.

Calismaya; 20 duodenal Ulserli hasta kontrol grubu,
24 duodenal Ulserli hasta ise arastirma grubu olarak alindi.

Kontrol grubundaki 20 hastanin 10'u kadin, 10'u
erkekti. 5 kadin ve 5 erkek hastaya gastroskopi, 5 ka-
din ve 5 erkek hastaya cift kontrasth baryumlu mide
duodenum grafisi ile duodenal Ulser tanisi kondu. Kont-
rol grubundaki kadin hastalarin yas ortalamasi 32.1, er-
kek hastalarin yas ortalamasi 32.8 idi.

Arastirma grubundaki 24 hastanin 9'u kadin, 15
erkekti. 6 kadin ve 10 erkek hastaya gastroskopi, 3
kadin ve 5 erkek hastaya gift kontrasth baryumlu mide
duodenal grafisi ile tani kondu. Arastirma grubundaki
kadin hastalarin yas ortalamasi 34.66, erkek hastalarin
yas ortalamasi da 36.0 idi.

Kontrol grubundaki hastalara 4 hafta sireyle pla-
sebo, arastirma grubundaki hastalara 20 mg omepra-
zol verildi. Hastalardan plasebo ve omeprazol verilme-
den 6nce ve sonra, 2 cc vendz kan alinip, serum ay-
ristirilarak derin dondurucuda saklandi. Serum gastrin
dizeyi Radiommuinoassay (RIA) yontemiyle 125-1-Gast-
rin (Pantex katalog No: 019) kullanilarak 6lgilda.

Kontrol grubu ve arastirma grubundaki hastalarin
bazal gastrin diizeyleri ve plasebo ve omeprazol veril-
dikten sonraki gastrin dizeylerini karsilastirmak igin
istatistik yontemlerden iki bagimsiz ortalamayi test eden
"Student t testi" kullanildi.

BULGULAR

20 vakalik kontrol grubunda plasebo vermeden
Once Olgllen ortalama bazal gastrin dizeyi 85.35+4.05
pg/ml, plasebo verildikten sonra ortalama gastrin du-
zeyi 86.60+3.34 pg/ml saptandi. Karsilastirildiginda ista-
tIstiki olarak anlamh bulunmadi (P>0.05) (Tablo 1).

24 vakalik arastirma grubunda omeprazol verilmeden
Olcllen ortalama bazal gastrin dliizeyi 103.29+50.78 pg/ml,
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Tablo 1. Kontrol grubunun istatistiksel degerleri.

X SD t p
Bazal de@erler 85.35 4.05
pg/mi
Plasebo verildikten 86.60 3.34 1.06 >0.05
sonraki degerler pg/mi

Tablo 2. Arastirma grubunun istatistiksel degerleri.

X SD t p
Omeprazol veriimeden 103.29 50.78
once pg/mi
Omeprazol verildikten 204.87 98.58 6.33 <0.001
sonra pg/mi
Tablo 3. Kontrol ve Arastirma grubunun tedavi sonras

karsilagtirmali gastrin dizeylerinin istatistiksel degerleri.

X SD n t p
Kontrol Grubu 86.6 3.34 20
Tedavi sonrasi pg/ml!
Arastirma grubu 204.87 98.58 24 5.87 <0.001
tedavi sonrasi pg/mit

omeprazol verildikten sonraki ortalama gastrin dizeyi
204.87+98.58 pg/ml bulundu. Karsilastirildiginda istatistikl
olarak cok anlamli bulundu (PO.001) (Tablo 2). Kontrol
grubu ve arastirma grubunun tedavi sonrasi Olgllen ortala-
ma gastrin diizeyleri de karsilastirildiginda aradaki fark ista-
tistikl olarak ¢ok anlamliydi (PO.001) (Tablo 3).

4 haftallk omeprazol tedavisinden sonra 24 (ulserli
hastada semptomatik gastroskopik ve radyolojik
ivilesme gérildi, lyilesme orani %100 idi.

TARTISMA

Peptik Ulserlerin 6zellikle duodenal Ulserin etyopa-
togenezinde asiditenin varhgi tartisiilmaz, peptik Ulserin
olusmasi igin asid ve pepsin igeren mide suyunun var-
g1 gereklidir. Asid ve pepsin yoklugunda peptik Ulser
gelismez. "No acid, no benign ulcer" hala gegerliligini
korumaktadir. Etyopatogenezde rol alan mukozaya za-
rarli faktorler icinde safra tuzlari, Ulserojen ilaglar mu-
kozay! savunan ve koruyan faktérler icinde de, mukoza
bariyerl mukus bikarbonat sekresyonu, lokal mukoza
kan akimi, hicre proliferasyonu prostaglandinler de
peptik Ulser olugsmasinda etkili faktorlerdir (3,4).

Duodenum ulserinde asiri asit salgilanmasi peptik
Ulser olusmasinda 6nemli rol oynar. Bu hastalarin
%40'iInda normalden fazla asit salgilanir. Duodenal ul-
serde bazal serum gastrin dizeyi normal olmakla bir-
likte yemekten sonra salgilanmasi fazlalagsmaktadir. Ay-
ni zamanda paryetal hicrelerin gastrine karsi duyarlihgi
artmistir. Gastrin, midenin antrumunda endokrin G hiic-
releri tarafindan yapilip bir kismi kana verilir. Blylk bir
kisminda mide limenine salgilanir. Sistemik dolasimla
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paryetal hilcreye gelen gastrin, asit salgisini stimule
eder. Mide limenine salgilanan gastrinin gérevi ve aki-
beti ise bilinmemektedir (3,4).

Omeprazol paryetal hicredeki H+/K+-ATP- az
proton pompasini bloke ederek asit sekresyonunu in-
hibe eder. Ginde 20-40 mg dozundaki omeprazol asit
sekresyonunu %100'e yaklasan oranda azaltir. H2 re-
septdr antogonistlerinden daha etkilidir. Dort haftalik te-
daviden sonra %85-95 oranda llser iyileseblimekte
yan etki olarak farelerde enterokromofin benzeri hucre
hiperplazisi ve karsinoid tumoére yol acabilmektedir. Bu
etki omeprazole bagl hipergastrinemi ile agiklan-
maktadir. Cok gugli sekilde asit sekresyonu inhibe et-
tiginden uzun sure kullanildiinda kanser gelismesine
neden olup olmama hususu tartisiimaktadir (5).

VValdum ve arkadaslari, omeprazolin H2 reseptor
antogonistleri ve proksimal gastrik vagotomiye karsin
mide asiditesini daha ¢ok azalttigi ve daha iyi kontrol
ettigini saptadilar; asidite azalmamasi yaninda serum
gastrin dluzeyinde reversibl bir artis oldugunu goésterdi-
ler (1). Koop ve arkadaslarinin yaptigi bir arastirmada
da omeprazolin etkisinin yas ve cinse gbére degisme-
digi gorildia. Her yas ve cinste omeprazolin serum
gastrin duzeyine olan etkisinin farkli olmadigi tespit edil-
di (6). Ayni benzer sorunlar Lind ve arkadaslarinin
yaptiklari bir arastirmada da saptandi (7).

Calismamizda kontrol ve arastirma grubundaki se-
rum ortalama gastrin duzeyleri Tablo 1 ve 2'de goérul-
mektedir. Serum normal gastrin duzeyi 0<200 pg/ml
olup (8), gerek kontrol ve gerekse omeprazol verilen
arastirma grubunda saptanan gastrin, dizeyleri normal
serum gastrin dizeylerine gére 6nemli bir ylkselme
gostermedi. Serum i¢i ¢cok yuksek gastrin duzeyleri
500 pg/ml veya daha yuksek degerler olmalidir (8).

Arastirmamizda her iki grupta elde edilen serum
ortalama bazal gastrin dizeyleri normal gastrin dizey-
lerinden farkli degildi. Kontrol grubunda ortalama gast-
rir dizeyi 85.35t4.05 pg/ml, arastirma grubundaki ba-
zal ortalama gastrin dizeyi 103.29+50.78 pg/ml bulun-
du (Tablo 1 ve 2). Plasebo ve omeprazol verildikten
sonra Olgulen ortalama gastrin duzeyleri de normal du-
zey sinirlari igindeydi. Ancak omeprazol verildikten son-
ra saptanan ortalama gastrin dluzeyleri, bazal ortalama
gastrin dizeylerine gére istatistiki olarak 6nemli ve an-
lamli bir artig gosterdi (P<0.001) (Tablo 2).

Kontrol grubunda ise plasebo ile ortalama gastrin
duzeyi, ortalama bazal gastrin dizeyine goére istatistiki
olarak 6nemli ve anlamli bir artis gdstermedi (P>0.05)
(Tablo 1). Bltin bu bulgular omeprazoliin serum gast-
rin duzeyini omeprazol almayanlara karsin anlaml bir
sekilde artirdigini gésterdi. Yine arastirmamizda ome-
prazol alan vakalarda serum gastrin dizeyleri litera-
tirde saptanan normal gastrin dizeylerine (8) gore
asiri bir artisa neden olmadigi gérulda.

Ayrica Koop ve arkadaslarinin yaptigi bir caligmada
da; 1 ay sure ile 40 mg omeprazol alan hastalarda serum
gastrin duzeylerinin yukseldigi fakat normalde saptanan
degerlerin lGzerine ¢ikmadigi saptanmistir (6,8). Bu yénden
arastirmamizla korelasyon géstermektedir. Bir ay sire ile

20 mgromeprazol verilen hastalarda serum gastrin dizeyi-
nin 1 yil kadar yiksek dizeyde kaldig:r gdsterilmistir (7).
Duodenal ilserli vakalarda 4 haftalik tedavi sonunda sime-
tidenle %70, ranitidinle %88 omeprazol ile %99 oraninda
iyilesme olmaktadir (9,10). Gérildigu lGzere Ullser lyilesme-
sinde en etkili ilag orneprazoldir. Vakalarimizda da 1 aylk
tedavi ile semptomatik, radyolojik ve endoskopik iyilesme
%100 oranindadir. Literatiirde omeprazolin diger Ulser i-
laglarina karsin daha etkili oldugu ve yuksek oranda
iyilesme sagladigi bir ¢ok arastirma ile de gdsterilmistir
(7,11,12).

Sonug¢ olarak; omeprazol alan duodenal ulserli
hastalarimizda, plasebo alan duodenal ulserli hastalara
karsin sikayetlerinin kayboldugu, radyolojik ve gastros-
kopik iyilesmenin oldugu acik bir sekilde goéruldi ve
omeprazolin, plaseboya karsi serum gastrin dlizeyleri-
ni ¢ok anlamli derecede ylkselttigi, bunun Ulser
iyilesmesinde olumsuzluga yol agmadig! saptandi.
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