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OZET :

Mide iilseri tedavisinde ranitidin ile sukralfat’m etkinligi karsiastirildi. Her
grupta 10 ar hasta vard. Tedavinin 2,4,6, ve 8. haftalarinda kontrol endoskopileri
yapildi. Her iki ilacin etki mekanizmast farkl olmakla beraber 6 ve 8. hafta:
larda elde edilen sonuglar farklilik gostermedi. Her iki tedavi ile de 6. hafta so-
nunda %, 80, 8. hafta sonunda %, 90 basari elde edildi.

GIRIiS :

Peptik iilserler, en az muskularis mukoza tabakasina kadar uzanan gastroin-
testinal sistem doku kayiplaridir. Siklikla duodenal bulbus, mide ve pilor kanalinda
~ goriiliirler. Ulserler iyilestikten sonra nedbe birakirlar. Koken olarak st gast-
rointestinal sistemdeki peptik iilserler, hidroklorik asit (HCL) ve pepsinin, mukoza
fizerindeki agressif etkisinden kaynaklamrlar. Ancak iilserli hastalarin ¢ogunda

tek sebep HCL ve pepsin degildir. Bunlarda agressif faktorler, mukozal defans
faktorlerini yenerler(1).

Agressif faktorler:

1—HCL ve pepsin

2— Cesitli Tlaglar: mukozanmn prostoglandin sentezini azaltan aspirin, diger
nonsteroid antienflamatuvarlar ve glukokortikoidler.

3— Kahve, cay ve kolal igkilerle alinan kafein, asit salgisi1 arttirmak suretiyle
olumsuz yonde etki eder. ~ ‘
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4— Sigara, prostoglandin sentezini'azaltlr, giiclii bir vazokonstriktér olan trom-
boksan sentezini arttirir (2).

5— Emosyonel stres etkisini, hiperasiditeye yolagarak gosterir.
6— Mideye olan safra refliisii ve mide muhtevasinin staza ugramast (3). -

Mukozayr savunan faktérler:
1— Mukoza mukus salgist
2— Mukoza bikarbonat salgisi
3— Mukoza kan akim
4— Hiicre yenilenmesi
5— Prostoglandin yapimi
6— Asit salgilanmasi iizerine, duodenumun baskilayic1 etkisi(3)
Agressif faktorlerle mukozal defans faktorleri bir denge igerisindedirler.
efer bu denge agressif faktdrler lehine bozulacak olursa iilser geligir. Midedeki

peptik iilserlere, pilora yakin sahalarda 6zellikle kiigiik kurvatur iizerinde daha sik
rastlanir (4).

Peptik iilser tedavisinde kullanilan ilaglar su sekilde siniflandirilabilir:
1— Asit salgilanmasint azaltan ilaglar:
A) Histamin H2 reseptdr blokerleri: simetidin, ranitidin, fomatidin.
B) Parasempatolitik ilaglar (antikolinerjik ilaglar)
Son zamanlarda, gastroselektif bir parasempatolitik olan ’pirenzepin’’
in bulunmus ol~mas1,4 bu ilaglara olan ilgiyi tekrar. arttirmustir.

C) Paryetal hiicre membranindaki proton pompasini inhibe eden ilaglar:
omeprazol.

2— Antiasit ilaglar.

3— Mukozada ve b'zéllikle iilserli alanda koruyucu bir tabaka olusturan ilaclar:
sukralfat ve kolloidal bizmut bilesikleri.

- 4— Sitoprotektif ilaglar. Bunlar prostasiklin analoglaridir (rioprostil) (2).

Biz bu calismamizda, farkli mekanizmalara sahip ranitidin ve sukralfat’in
mide {ilseri iyilesmesine olan etkilerini kargilagtirmayi ve buldugumuz degerleri
daha onceki galigmalarla mukayese etmeyi planladik. ‘

MATERYAL VE MEIOD:

Caligmaya yaslar1 40 ile 68 arasida degisen 20 hasta alindi. Hastalar rastgele
iki gruba ayrildi. Her iki gruba da gastroskopi yapildi ve kesin tan1 bu islem ile
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konuldu. Gastroskopiden énce 9 2 lik lidokain ile topikal orofarinks anestezisi
yapildi. Bir grup hasta bize, baryumlu mide duodenum grafisinde mide iilseri
saptandif icin endoskopi yapilmasi amaciyla gonderilmigti. Diger hastalarin
elinde radyolojik tetkik yoktu, bunlara sikayet ve fizik muayene bulgularina gére
gastroskopi yapildi. Gastroskopide saptanan mide iilserlerinin lokalizasyonlar:
ve boyutlar1 kaydedildi. Her iilser kraterinin kenarindan ¢ok sayida biyopsi
almarak malinite olasilifi ekarte edildi. Daha sonra hastalarin yarisina ranitidin,
“yarisina da sukralfat baslandi. Hastalarin hepsi 4 nolu iilser diyetine alindi
ve her iki gruba da antiasit verildi. Ancak sukralfat dozu ile antiasit alimi arasinda-
daki siire enaz yarim saat olarak belirlendi. Ranitidin’in dozu 300 mg/giin olup
tek doz halinde aksamlar1 verildi. Sukralfat ise 6 saat arayla 1 gr. dozunda ag ka-
rina tavsiye edildi. Anti asit dozu ise yemeklerden 1 ve 3 saat sonra 10 cc olarak
belirlendi. Tedaviye iilser kapandiktan sonra 2 hafta daha devam edildi.

Hastalara 2,4,6 ve 8 hafta sonra kontrol endoskopisi yapildi. Ulseri erken
~ iyilegen hastalarin sonraki kontrolleri yapilmadi. Bu arada 8 haftalik tedaviden
sonra iilserleri tamamen iyilesmiyen 2 hastadan son kontrol esnasinda tekrar
biyopsi alindi ve malin olmadiklar: kanitlands. ‘

BULGULAR :

Hastalarimizin en genci 40, en yaghst da 68 yaginda olup hepsi de erkekti.
40-50 yas grubunda 9, 60-70 yas grubunda ise 7 hasta bulunuyordu.

Hastalarin tiimiinde epigastriyumda agr1 sikayeti mevcuttu. Ayrica bir kis-
-minda epigastriyal yanma, sigkinlik ve zayiflama sikayeti de vardi. Sikayetlerin
siiresi 2 ay ile 35 yil arasinda degisiyordu. 8 hastada hematemez ve melena anam-
nezi mevcuttu.

15 hasta, giinde en az 1 paket sigara, 3 hasta da gelisi giizel alkol kullandigim
-ifade ediyordu.

Fizik muayene ile hastalarin hepsinde epigastriyurnda agr1 tesbit edildi. 3
hastada ise melena sézkonusuydu. '

Tesbit edilen iilserlerin en biiyiigii-5 c¢cm, en kiigiigii de 0,2 cm g¢apindaydi. |

 Ulserlerin 17 si korpusda, 3 tanesi de angulus yayma yakin olmak iizere
antrumdaydi. Korpus iilserlerinden 10 tanesi kiigiik kurvaturda mubhtelif seviye-
lerde bulunuyordu. 1 :

Her 2 grupdaki ﬁlsérlerin iyilesme siireleri tabloda gosterilmisgtir.

8 haftalik tedavi siiresince ranitidin grubundaki 10 hastadan 9 unda iilserler
kapandi. Baslangigta capt 5 cm olarak tesbit edilen 1 iilser ise tamamen kapanma-
~mugt1 ancak 6nemli dlgiide kiigiilmiistii. Bu iilserin 8. hafta sonundaki biiyiikliigii
3x2 mm olarak bulundu.



TABLO : Ulserlerin kapanma siireleri ve oranlars.

iyilesen iilser sayist ve orani:

ranitidin grubu: sukralfat grubu: siire:

3 %30 — %0 2 hefta
+2 %50 3 %30 , 4 hefta
+3 %80 +5 %80 6 hafta
+1- %50 +1 %90 8 hefta
iyilesmiyen ilserler: : ' i ‘

1 %10 1 %10

10 %100 ' 10 %100 - toplam

Sukrzlfat tedavisi alan hastalardan 1 tanesi disinda tiimiinde, tilserler 8 haftalik -
tedavi sonunda kapanmigts. Bu 1 hestada ise iilser ¢ap1 1,5 cm den 1 cm e inmisti.
Bu iilserden alinan miikerrer biyopsiler mealinite gdstermedi.

Ortalama iilser ¢apn ranitidin grubunda 1,9 cm, sukralfat grubunda ise 1,3
cm olerak tesbit edildi. .

TARTISMA :

Peptik iilser. tedavisinde forkll mekanizmelerla etki eden ilagler kullamilmak-
tadir. Patogenezde tek suglu asit mide suyu olmadidt igin Hj blokerleri yaninda
dirck mide suyuna ctki etmeden etkinlik gosteren ilaglarda kullaniimaktadir.

Aminoalkilfuren tiirevi olen ranitidin, H, reseptorlerine olan histamin et-
kisini kompetitif bir gckilde bloke eder. Histaminin adenilot siklaz {izerine
olan etkisi bloke edilerek paryetal hiicrelerdeki ¢ AMP diizeyi diisiiriiliir, sonugta
mide suyu asidi azalir (2).

Howden ve arkadaslarinin, mide "iilserinin ranitidinle tedavisi konusunda
yaptiklar1 bir ¢alismada, 6 heftelik tedaviyi takiben hastalermn % 85,9 unda; 8
haftelik tedaviyi takiten ise 94 90,8 inde ilser iyilesmesi oldugu gosterilmistir.
Burada hestelora 2x150 mg/giin dozunda ranitidin verilmisti(5).

Ayn1 dozda ranitidin verilen 195 hastalik bir baska calismada ise 4. hafta
sonundz hastzlarin %66 sinda, 6. hafta sonuna isc 9 78 inde mide iilseri iyilesmesi
oldugu tesbit edilmistir(6).

Ferkli bir ¢aligmade hastelarin bir béliimiine 1x300 mg/giin; diger bir bo-
limiire de 2x150 mg/giin dozunde. ranitidin verilmisti. 4. hafta sonunda ilk grupta
9 62,5; 2. grupte ise % 73,3 oranindz iilser iyilesmesi gOriilmiistiir. (7).

Classen ve arkadaslarinin ¢alismasinda ise mide iilserlerinde 2x150 mg/giin-
liik ranitidin tedavisine 8. hafta sonunda 9,90 oraninda olumlu sonug alinmigtir(8).
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Biz ¢elismamizda, ranitidin ile tedavi edilen 10 iilser olgusundan, ilk 2 hafta "
sonunda 3 hastada, 4. hafta sonunda 5 hastada, 6. hafta sonunda 8 hastada, 8.
hafta’ sonunda 9 hestada iyilesme tesbit ettik. 8 haftalik tedavi siiresi sonunda,
hestalar renitidine %490 oraninda cevep verdi. Sadece 1 hastada ilser tam olarak
kepanmadi, ancak snemli olglide kiigiilme oldugu gozlendi. Bu hastanun ilseri
baslangicta 5 cm camndayken, 8. haftadaki gézlemde 3x2 mm boyutlarma indigi
gbzlendi. .

Sukrelfet, sukrozoktasiilfat’m aliiminyum hidroksit kompleksidir. Ulser
yiizeyindeki proteinden zengin cksuda ile birleserek, orada yapiskan koruyucu
bir tabaka olusturur. Boylece iilserli dokuyu HCL, safra asidi ve pepsin’in yikici
etkisire karsi korur (2,9). Icerdigi aliiminyum hidroksit nedeniyle mide suyu pH
sin1 yiikseltir ve peptik aktiviteyi bu yolla inhibe eder (10). Sukralfat’in mide
mukozesindan prostoglendin salgilattigt da gc‘jsterilmis'tir(ll).

Dzha 6nce, mide iilserlerinin‘sukralfat ile tedavisi konusunda yapilan bir ¢a-
lismada olgulerda 8 haftalik tedaviden sonra 7,78 oraninda iyilesme oldugu goz-
lenmistir(12). 4 haftelik tedavi ile 9 60 dan % 80 e kadar degisen olumlu sonug-
larin elde edildigi bildirilmistir (2).

138 hestayr igeren diger bir ¢alismada ise, tedavinin 6. haftasinda korpus
iilscrlerinin % 69 unda: prepilorik iilserlerin % 80 inde: 8. hafta sonunda da korpus
iilserlerinin % 80 i ile prepilorik ilserlerin 9393 iinde iyilesme oldugu gosterilmis-
tir(13). - : ‘

Bizim celismamizda, sukralfet tedavisine alinan ilserlerde 2. hafta sonunda
hi¢ kapanma gozlenmedi. 4. hafta sonunda 3, 6. hafta sonunda 8 ve 8. hafta so-
nunda 9 olguda iilser iyilesmesi oldugu gozleadi. Tedaviye alinan olumlu cevap
9,90 d1. Bu grupta da 8 haftalik sukralfat tedavisine ragmen 1 iilser kapanma-
mistr. Bu iilser baslingicta 1,5 cm capindayken 0,5 cm lik gerilemeyle 1 cm lik
tir ¢apa inmisti. '

Kendi olgularimiz arasinda ranitidin ile sukralfate aldigimiz cevaplar1 mukaye-
se cttigimiz zaman 6 ve 8. heftelarda her iki ilacin-da ayn etkinlikte sonug verdigini
gdrmekteyiz. Basart her iki ilag igin de 6. hafteda 2,80, 8. haftada ise 9,90 idi.
Her iki ilacin ctki mekanizmalart farkli olmasina ragmen, ¢alismamizdaki etkinlik
dercceleri ayniydi.

SUMMARY -

THE COMPARISON OF RANITIDINE WITH SUCRALFATE IN
GASTRIC ULCUS TREATMENT

The cfficacy of the ranitidine and sucralfate in gastric lilcer treatment was
compared. There were 10 patients in each group. Control endoscopies were carried
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_out in 2nd, 4th, 6th, and 8th weeks during the treatment. Although fnechanism
of action of each drug was different, there was no difference in results- obtained
in sixth and eighth weeks.

We treated 8 of 10 patients at the end of the sixth week, and 9 at the end of
the eighth week with each drug.

YARARLANILAN KAYNAKLAR :

1- Jon II., Johansson C.: Clinics in Gastroenterology. W.B. Séunders Compény,
London, 1984, Vol. 13, no. 2, p: 287-405.

2- Kayalp O.: Tibbi Farmakoloji, 3. baski, Ankara, 1986, cilt 3, sahife: 2543,
2717, 2730.

3- Wyngaarden JB. (Ed.) : Cecil Textbook of Medicine. W.B. Saunders Company.
Philadelphia, 1985. Vol. 1, p: 681-688. .
4- Bockus HL. (Ed.) Gastroenterology, 3th ed. W'B. Saunders Company. Phila-
delphia, 1974, Vol. 1, p: 602. _
5- Howden CW., Jones DB. , Peace KE.: The treatment of gastric iilcer with
antisecratory drug. Dig. Dis and Sci. 33/5: 619-623, 1988.
6- The Belgian peptic iilcer study group: Single-blind comparative study of
ranitidine and cimetidine in gastric iilcer. Gut, 25: 999, 1984.
7- Farley, A., Levenque D., Pare P. et al: A comparative trial of Ranitidine
300 mg at night with ranitidine 150 mg twice daily in the treatment of duode-
- nal and gastric iilcer. The Am. J. of Gastroentrology 80 /9: 665-668, 1985.
8- Classen M., Dommann HG., Domschke W. et al: Healing rate of gastric iil-
cer after treatment with omeprazole or ranitidine: Results of a German mul-
ti-centre trial. Med. Wochenschr, 110/16: 628-633, 1985, (summ in Engl).
9- Nakazawa S., Nagashima, R., Samloff IM. : Selective binding of sucralfate
to gastric iilcer in man. Dig. Dis. Sci. 26: 297-300, 1981.
10- Samloff IM. : Inhibition of peptic activity by sucralfate. The Am. J. of Medi-
clne, 79 (suppl 2C) : 15-18, 1985. o
11- Tarnawski A., Hollander D., Krause WJ. : Effect of sucralfate on normal

gastric mucosa, histologic, ultrastructural and functional assessment Gastroen-

terology, 84: 1331, 1984.

12- Lam SK.; Efficacy of sucralfate in corpus, prepyloric, and duodenal iilcer-
associated gastric tilcers. The Am. J. of Medicine, 79 (suppl 2C): 24-31,
1985.

13- Booth JZ., Duncan A., Robin IR.: Is an acid pH medium required for the
protective effect of sucralfate against mucosal injury? The Am. J. of Medicine,
83 (suppl 3B): 11-13, 1987.



