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ÖZET 

Bu çalışmada peptik ülser hastalığının tedavisinde sık 
olarak kullanılan bir H-j reseptör bloken olan famotidin'in 
serum lipid fraksiyonları üzerindeki etkisi araştırıldı. Bu 
amaçla günde 40 mg famotidin verilen 20 kişilik hasta 
grubu ile sadece antasit verilen (Magaldrat 7x10 cc/gün) 
10 kişilikkontrol'grubu karşılaştırıldı. Başlangıçta ve teda­
vinin birinci ayında serum lipid fraksiyonları ölçüldü. Fa­
motidin tedavisinden sonra total lipid, kolesterol, trigli-
serid, düşük dansiteli (LDL) ve çok düşük dansiteli lipo-
protein (VLDL) değerlerinde istatistiksel olarak anlamlı ar­
tışlar saptanırken (sırasıyla p<0.02, p<0.001, p<0.02, 
p<0.01, p<0.02), yüksek dansiteli lipoprotein (HDL) se­
viyelerinde anlamlı değişiklik bulunmadı. Artışlar istatistik­
sel olarak anlamlı bulunmakla birlikte hastaların büyük 
çoğunluğunda (% 80) değerler normal sınırlar içindeydi. 
Kontrol grubunda ise tedavi öncesi ve sonrası değerler 
arasında anlamlı fark saptanmadı. Elde edilen sonuçlar, 
özellikle serum lipid düzeyleri yüksek olan hastalarda bu 
ilacın dikkatli kullanılması gerektiğini düşündürmektedir. 

SUMMARY 

in this study, the effect of famotidin which is a H2 

receptor blocking agent, frequently using for peptic ulcer 
disease, on the levels of plasma lipid fractions was inves­
tigated. Twenty patients who have taken 40 mg famotidin 
daily were compired with a control group which consists 
ten patients who have taken antacid only (Magaldrate 
7x10 cc/d). At the beginning and the first month of study, 
serum lipid fraction levels were determined. After the fa­
motidin treatment the increasing of total lipid, cholesterol, 
trigliserid, low density lipoproteins (VLDL) levels was 
wound significant (p 0.02, p 0.001, p 0.02 respectively) 
while there wasn't significant variation at the levels of 
high density lipoproteins (HDL). Although the increasing 
of lipid fraction levels was found significant, they were 
with in the normal ranges at the most of the patients 
(80 %). In the control group, there weren't significant dif­
ferences between the values before and after the antacid 
treatment. The detected results suggest that it should be 
carefully the using of this drug in the patients with high 
lipid levels. 
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Histamin'in H2 reseptörleri aracılığı ile mide asit 
sekresyonunda fizyolojik mediatör olarak rol oynadığının 
gösterilmesinden sonra H2 reseptör blokeri ilaçların 
keşfi ile birlikte peptik ülser hastalığının tedavisinde çok 
başarılı sonuçlar alınmaya başlanmıştır, ilk olarak me-
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tiamid ve brumamid'in keşfine rağmen yan etkileri ne­
deniyle rutin kullanıma giremeyen bu ilaçlardan sonra 
1977 yılında simetidin, 1983 yılında ranitidin ve nihayet 
son yıllarda famotidin ve nizatidin kullanım alanına gir­
miştir. Ancak, kliniklerde ve serbest hekimlikte yaygın 
olarak kullanılan bu ilaçlarla yüz güldürücü sonuçlar 
alınırken zaman geçtikçe birtakım yeni yan etkilerin or­
taya çıktığı anlaşılmıştır, ilk defa 1983 yılında Slmetidi-
n'in HDL kolesterol düzeyinde artışa yol açtığının belir­
lenmesinden sonra takibeden yıllarda yapılan sınırlı 
sayıdaki çalışmada lipid metabolizması üzerindeki etki­
lerinin azlığı bakımından yeni geliştirilen H2 reseptör 
blokerlerinin daha üstün olduğuna dikkat çekilmektedir. 
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Tablo 1. Famotidin verilen grup ve kontrol grubunda tedavi öncesi ve sonrasında saptanan serum lipid düzeyleri. 
(TÖ: Tedavi öncesi, TB: Tedavi sonrası. K: Kadın, E: Erkek, değerler ± SD mg olarak verilmiştir) 

Talih l ; Famotidin verilen grup re kontrol grubunda tedavi öncesi ve sonrasında saptanan serttin lipid düzeyleri. (TÖ: Tedavi 
öncesi, TS: Tcdavi sonrası, K: Kadın, E: Erkek, delerler tSD mg olarak verilmiştir) 

Çalışmamızda peptik ülser hastalığının tedavisinde 
sıkça kullanılan bir H2 reseptör blokeri olan famotidin'in 
serum lipid fraksiyonları üzerindeki etkilerinin araştırıl­
ması planlanmış ve bu amaçla Cerrahpaşa Tıp Fakül­
tesi Gastroenteroloji Bilim Dalında izlenerek famotidin 
verilen 20 hasta üzerinde sadece antasit alan 10 has­
talık bir grupla kontrollü olarak çalışılmıştır. 

MATERYAL VE METOD 
Bu çalışmada Cerrahpaşa Tıp Fakültesi iç Hasta­

lıkları Gastroenteroloji Bilim Dalı'nda tedavi gören 20 
hasta, famotidin'in plazma lipid fraksiyonları üzerindeki 
etkisi yönünden sadece antasit verilen 10 hastalık bir 
grupla kontrollü olarak incelendi. Çalışmaya alınan has­
taların tanıları, fizik muayene, radyolojik ve endoskopik 
yöntemlerle koyuldu. Famotidin kullanan grubu 6'sı üst 
gastrointestinal sistem kanamasıyla, 14'ü ağrı nedeniyle 
başvuran duodenum ülserli ve hemorajik gastriti! hasta­
lar, kontrol grubunu ise komplikasyon göstermeyen ha­
fif derecedeki gastrit ve peptik özofajitli hastalar oluştu­
ruyordu. Famotidin verilen 20 hastanın 5'i kadın 15'i 
erkek olup en genci 23, en yaşlısı 83 yaşında ve yaş 
ortalaması 53'dü. Bu hastaların 16'sı duodenum ülserli, 
1'i peptik özofajitli, 3'ü ise hemorajik gastritliydi. Hasta­
ların 12'si günde 12 ile 1 paket arasında değişen mik­
tarlarda sigara kullanıyorlardı. Bu gruptaki hastalara te­
davi olarak dört hafta süreyle günde 40 mg tek doz fa­
motidin verildi (Tablo I). Kontrol grubundaki 10 hasta­
nın 4'ü kadın, 6'sı erkek olup, en genci 18, en yaşlısı 
64 yaşında ve yaş ortalaması 39'du. Bu hastaların da 
7'si yüzeyel gastritli, 3'ü hafif peptik özofajitliydi. Bu 
gruptaki hastalara dört hafta süreyle günde yedi kez 
10 cc antasit verildi. Çalışmayı tamamlayan hastalar­
dan başlangıçta ve dört haftalık tedavi sonrasında açlık 
kan örnekleri alınarak plazma total lipid, kolesterol, trig-
liserid, HDL, LDL, V L D L düzeyleri tayin edildi. Her iki 
gruba da beslenme şeklinden kaynaklanabilecek lipide-
mi değişikliklerine neden olabilecek diyet kısıtlaması uy­
gulanmayarak benzer diyetler önerildi. Hastalara kendi­
lerini rahatsız edecek gıdalardan kaçınmak suretiyle 

günde üç veya dört öğünle beslenmeleri tavsiye edildi. 
Total kolesterol ve lipoprotein tayinleri Cinet, trigliserid 
tayini ise Biotrol kitleleri kullanılarak enzimatik yöntemle 
yapıldı. Total lipid tayininde vanilin metodu kullanıldı 
istatistiki analizde bütün gruplarda eşli diziler için Stu-
dent's-t yönteminden yararlanıldı. 

BULGULAR 
1- Famotidin ile tedaviden önce serum total lipid 

düzeyleri 679.7+88 (% mg) iken dört haftalık tedaviden 
sonra 783.4*21 (% mg) bulundu. Artış istatistiki olarak 
anlamlıydı (p<0,02). Kontrol grubunda ise, tedavi önce­
si total lipit değerleri 770+13 (% mg) iken tedavi sonra­
sı değerler 754.2+11 (% mg) bulundu. Fark istatistiksel 
olarak anlamlı değildi (p<0.05) (Şekil 1). 

2- Tedaviden önceki total kolesterol düzeyleri 
164.1±44 (% mg) iken tedaviden sonra 201.1+62 (% 
mg) olarak tespit edildi (p<0.001). Kontrol grubunda ise 
bu değerler sırasıyla 168*29 ve 160-42 (% mg) bulun­
du (p<0.05) (Şekil 2). 

3- Famotidin tedavisinden önceki trigliserid düzey­
leri 105.8+38 (% mg) iken tedavi sonrası 151.7+95 (% 
mg) bulundu. Artış istatiksel olarak anlamlıydı (p<0.02). 
Kontrol grubunda, tedavi öncesi trigliserid düzeyleri 
141.2±73 (%mg) iken tedavi sonrası değerler 122.7±52 
(% mg) olarak saptandı (p>0,05) (Şekil 3). 

4 - Tedav i önces indek i serum H D L değer ler i 
45.9+11 (% mg) bulunurken dört haftalık tedavi sonra­
sında saptanan değerler 48.67+10 (% mg) şeklindeydi. 
Sonuç istatistiksel olarak anlamsızdı (p>0.05). Kontrol 
grubunda ise tedavi öncesi HDL düzeyleri 43.5±12 (% 
mg) iken tedavi sonrasında 42.2±6 (% mg) olarak bu­
lundu. Fark istatistiksel olarak anlamsızdı (p>0.05). 

5- Famotidin verilen grupta tedavi öncesindeki 
LDL değerleri 95.6±33 (% mg) iken dört haftalık tedavi 
sonrasında 122.2+49 (% mg) bulundu. Artış istatistiksel 
olarak anlamlıydı (p<0.01 ). Kontrol grubunda ise teda­
vi öncesi ve sonrasındaki L D L düzeyleri sırasıyla 
92.7-32 ve 103.5±35 (% mg) olarak saptandı (p>0,05) 
(Şekil 4). 
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Şekil 1. Famotidin ve kontrol grubunda tedaviden önce ve 
sonraki total lipid değerlerinin grafikleri (değerler % mg olarak 
verilmiştir). 

Şekil 2. Famotidin ve kontrol gruounaa tedaviden önce 
sonraki total kolesterol değerlerinin grafikleri (değerler % mg ola­
rak verilmiştir) 

Şekil 3. Famotidin ve kontrol grubunda tedaviden önce ve 
sonraki trigliserıd değerlerinin grafikleri (değerler % mg olarak 
verilmiştir). 
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Şekil 4. Famotidin ve kontrol grubunda tedaviden önce ve 
sonraki LDL değerlerinin grafikleri (değerler %mg olarak veril­
miştir). 
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Şekil 5. Famotidin ve kontrol grubunda tedaviden önce ve son 
raki değerlerinin grafikleri (değerler % mg olarak verilmiştir.) 

6- Famotidin ile tedavi öncesindeki V L D L değerleri 
21.9±7 (%mg) iken dört haftalık tedavi sonrasında 
29.7+16 (% mg) olarak tesbit edildi. Artış istatistiksel 
olarak anlamlıydı (p<0.02). Kontrol grubunda ise tedavi 
öncesi değerler 28.1+14 (% mg) ve tedavi sonrası 
değerler23.7+8 (% mg) olarak saptandı. Sonuç istatis­
tiksel olarak anlamsızdı (p>0,05) (Şekil 5). 

TARTIŞMA 
Bu çalışmada famotidin kullanılan hastalarda ilacın 

serum lipid fraksiyonları üzerindeki etkileri, sadece an-
tasit alan hasta grubu ile kontrollü olarak araştırılmıştır. 
Her iki grupta tedavi değerlerinin takibi amaçlan­
madığından bu konu değerlendirmeye alınmamıştır. Fa­
motidin kullanımından sonra görülen total lipid, koleste­
rol,trigliserid, LDL, V L D L değerlerindeki anlamlı artışın 
plasebo değerlerinde görülmemesi ilacın bu lipid frak­
siyonlarında artışa neden olması bakımından anlamlı 
bulunmuştur. HDL düzeyleri ise gerek famotidin ge­
rekse antasit alan grupta anlamlı değişiklik gösterme­
miştir. Bununla birlikte tedavi sonrasında yükselen 
değerler, vakaların büyük çoğunluğunda normal sınırlar 
arasında kalmıştır. Hastaların 16'sında (% 80) tedavi 
sonrası total lipid düzeylerindeki yükselme normal sınır­
lar içinde kalırken diğer dört hastada (% 20) artışlar 
normal sınırların üzerine çıkmıştır. Bu 4 hastanın bi­
rinde tedavi öncesi total lipid değeri de normalin üs­
tünde bulunmuştur (Tablo 1). Tedavi sonrası total ko­
lesterol değerleri 15 hastada (% 75) tedavi öncesi 
değerlere göre artış göstermiş, bunların 7'si (% 35) 
normal sınırların üzerinde değerlere ulaşmıştır. Bu 7 

hastanın 3'ünde tedavi öncesindeki kolesterol düzeyleri 
de normalin üzerinde bulunmuştur. Tedaviden sonraki 
trigliserid seviyeleri bir hasta dışında tüm hastalarda 
(% 95) artış göstermesine rağmen bu artışlar ancak 5 
hastada (% 25) normal sınırların üzerine çıkmıştır. Ayrı­
ca bu son gruptaki hastalardan birinde tedavi öncesi 
trigliserid düzeyi normalin üzerinde bulunmuştur. HDL 
seviyeleri 7 hastada hafif azalmış, 12 hastada hafif art­
mış ve bir hastada da değişmeden kalmıştır. Tedavi 
sonrası LDL seviyeleri hastaların 16'sında (% 80) art­
ma, geri kalan 4'ünde (% 20) ise azalma göstermiştir. 
Bu grupta sadece 3 hastada (% 15) tedavi sonrası 
LDL seviyeleri normal sınırların üzerine çıkmıştır. V L D L 
seviyeleri ise 17 hastada LDL seviyeleri normal sınırla­
rın üzerine çıkmıştır. V L D L seviyeleri ise 17 hastada 
(% 85) değişik oranlarda artmış, 2 hastada azalmış (% 
10) ve bir hastada da değişmeden kalmıştır. Vakaların 
4'ünde (% 20) tedavi sonrasında V L D L seviyelerindeki 
artışlar normal sınırların üzerine çıkmıştır (Tablo 1). 

Famotidin yüksek selektivite gösteren, potent bir 
H2 reseptör antagonistidir(1-3). in vitro ve invivo ça­
lışmalar famotidinin histaminerjik H1 muskarinik, nikoti-
nik ve adrenerjik reseptörler üzerine agonist veya anta-
gonist etki göstermeden spesifik olarak H2 reseptörleri­
ni antagonize ettiğini göstermiştir(4-6). ilaç asit salgısı­
nın yanında pepsin salınımını da inhibe etmekte, 5 ila 
20 mg arasındaki tek doz famotidin bazal ve pentagas-
trin veya betazol ile stimüle edilen pepsin salınımını da 
baskılamaktadır. Famotidinin serum gastrin konsant­
rasyonu üzerindeki etkisi tam olarak anlaşılmış değildir. 
Bazı araştırmalara göre gastrin seviyesinde anlamlı ar­
tış olduğu halde(8) bazılarında böyle bir durum gözlen­
memişt ir^). Simetidin ve ranitidinin aksine famotidinin 
IV ver i lmesinden sonra serum prolaktin seviyeler i 
değişmemektedir(IO). Simetinin antiandrojenik etki gös­
termesi ve aynı etkinin az da olsa ranitidinde de görü' 
meşine karşı famotidin'le böyle bir etki görülmemiştir. 
Famotidin'in hipotalamik, hipofızer. gonadal ve adrenal 
fonksiyonlar üzerine etkisi bulunamamıştır. Serum T4 
düzeyinde hafif düşme olduğu, T3 seviyesinde değişme 
olmadığı anlaşılmıştır(11-12). Yapılan bir çalışmada bir 
ay süreyle famotidinle tedavi edilen sekiz hastada T3, 
T4, glukagon. kortizol ve parathormon seviyelerinde bir 
değişim olmadığı görülmüştür(8). Famotidin alan hasta­
larda portal kan akımının ve karaciğer fonksiyon testle­
rinin değişmediği de gösterilmiştir(2). İmidazol çekirdeği 
içeren simetidinin in vitro sitokrom P-450 enzim siste­
mini inhibe etmesine karşılık famotidin gibi thiazol ana 
loğları bu enzim sistemine kuvvetli bir bağlanma göster 
memektedirler(2,13). İlacın kullanıldığı 167 hastalık bir 
seride 3 hastada baş ağrısı, 2 hastada deri döküntüsü, 
1 hastada kas spazmı, 2 hastada empotans ve libido 
kaybı, 7 hastada konstipasyon, 4 hastada bulantı hissi, 
5 hastada lökositoz, eritrosit sedimantasyon hızında, al-
kalen fosfataz, üre nitrojeni, kolesterol ve transaminaz 
seviyelerinde hafif artma ve hafif proteinüri görülmüş, 
ancak çalışma bitiminde hastaların tümünde bulguların 
düzeldiği bildirilmiştir(6). 
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Çalışmamızda elde edilen sonuçlar daha önce 
diğer Ha reseptör blokeri ilaçlarla yapılan benzer ça­
lışmaların sonuçları ile belirgin uyumluluk gösterme-
mektedir(10,14,15,23). Simetidinin HDL seviyesini arttır-
dığını(14) ve ranitidinin total lipid ve trigliserid düzeyleri­
ni etkilemediğini gösteren(15-16) çalışmalar gözönüne 
alındığında famotidin a lan hasta grubundaki lipid 
değişikliklerinin H2 reseptör blokajına bağlı olamayacağı 
düşünülebilir. Daha önce ranitidin ile yapılan ve bu ila­
cın serum total kolesterol seviyesini yükselttiğini göste­
ren bir çalışmada(16) lipoproteın fraksiyonları üzerinde 
değerlendirme yapılmadığından tam bir karşılaştırma 
yapmak mümkün olmamıştır. Ancak başka bir çalışma-
da(15) ranitidinin HDL kolesterol seviyesinde küçük 
azalmalar yaptığını gösteren bulgular famotidinin bu ça­
lışmadaki benzer etkisiyle uygunluk göstermektedir. 
Daha önce simetidin ile ilgili çalışmalarda(10,14.15)l 
HDL kolesterol seviyesindeki artışlardan simetidinin 
antiandrojenik etkisinin sorumlu olabileceği ileri sürül­
mesine ramen bu ilaçla karşılaştırıldığında famotidinin 
bu tür yan etkilerinin hiç yok denecek derecede az ol­
ması bu çalışmadaki sonuçların antiandrojenik etkiye 
bağlanmasını güçleştirmektedir. Her iki grupta da ben­
zer diyet uygulanmış olması sonuçların farklı diyet uy­
gulanması gibi bir durumdan kaynaklanma ihtimalini or­
tadan kaldırmaktadır. 

Famotidin kullanımı ile serum lipid fraksiyonların­
dan artışın tam olarak açıklanması mümkün görünme­
mektedir, ilacın, lipidlerin absorbsiyon, sentez, dağılım 
veya eliminasyon basamaklarından birini yada birkaçını 
etkilediği düşünülebilir. Bu konuda famotidin ile yapıl­
mış bir çalışma bilinmemektedir. 

Famotidin alan hastaların serum lipid fraksiyonla­
rından artışlar hiperlipideminin klinik özellikleri bakımın­
dan düşündürücüdür. Ateroskleroz etyolojisi multifaktö-
ryel olmakla birlikte koroner arter hastalığı ve periferik 
damar hastalığı gelişiminin plazma lipoproteın metabo­
lizmasındaki anormalliklerle beraberlik gösterdiği iyi bi­
linmektedir. Famotidin'e bağlı olarak gelişen serum lipid 
fraksiyonlarından artışın HDL'lerde anlamlı bir değişiklik 
olmaması ile beraberlik göstermesi de ayrı bir önem 
taşımaktadır(17). Diğer önemli bir husus, famotidin kul­
lanımının sebep olduğu lipid değişikliklerinin oluşması 
İçin gerekli en kısa sürenin ne kadar olduğu ve ilacın 
kes i lmesinden sonra lipid değişikl iklerinin normale 
dönme süresinin ne olduğudur. Böyle bir düşünce, bu 
ilacın gerek kliniklerde gerekse serbest hekimlikle 
deişik sürelerle ve yaygın olarak kullanılmasının yukarı­
da belirtilen etkileri sebebiyle önem taşıyabileceği en­
dişesinden doğmuştur. 

SONUÇ 
Famotidinin serum lipid fraksiyonları üzerindeki et­

kilerinin sadece antasit kullanan hasta grubu ile kont­
rollü olarak araştırıldığı bu çalışmada dört haftalık 40 
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m g / g ü n d o z u n d a famot id in t e d a v i s i n d e n s o n r a s e r u m 
total l ipid, ko les te ro l , t r ig leser id , LDL, V L D L sev i ye l e r i n ­
d e k i a r t ış la r i s ta t i s t i kse l o l a / a k an lam l ı b u l u n m u ş t u r . 
HDL d e ğ e r l e r i n d e n değiş ik l ik ler i se an laml ı b u l u n m a ­
mıştır . T e d a v i sonras ı total l ip id, ko les tero l ve t r ig l iser id 
değe r l e r i nde , öze l l ik le tedav i önces i değer le r i y ü k s e k 
o l a n h a s t a l a r d a be l i rg in a r t m a sap tanmış t ı r . A r t ı ş l a r 
is tat is t iksel o larak an laml ı b u l u n m a s ı n a r a ğ m e n h a s t a l a ­
rın büyük çoğun luğun da ar tan değer le r no rma l s ını r lar 
iç inde kalmışt ı r . B u n u n l a birl ikte sonuçlar , öze l l ik le s e ­
r u m l ipid düzey le r i y ü k s e k o l an h a s t a l a r d a bu i lac ın 
dikkatl i ku l lan ı lması gerekt iğ in i telkin e tmekted i r 
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