Tank om vid Helicobacter pylori-infektion

DAGS ATT GA OVER
TILL TRIPPELBEHANDLING

Dagens mest effektiva be-
handling vid infektion med Heli-
cobacter pylori & en gu dagars
kur med en protonpumpsham-
mare och tva antibiotika. Det
radde det enighet om vid tvain-
ternationella konferenser 1995.
Déarmed bor dubbelbehandling-
en med omeprazol och amoxicil-
lin intelangrerekommender as.

1983 &terupptackte Marshall och
Warren en spiralbakterie i ventrikel-
slemhinnan, senare kallad Helicobacter
pylori, som kopplastill uppkomsten av
magsdr. Dettahar revolutionerat var syn
pamagsarsbehandling pa bade kort och
lang sikt. Aven omvi annuintefullt for-
st&r sambandet mellan uppkomst av
magsar och férekomst av Helicobacter
pylori sdleder utrotningen av bakterien
till en dramatisk minskning av ulcusre-
cidiv.

Stora studier saknas

Hundratals olika behandlingsregi-
mer har provats och rekommendationer
har avlost varandrai alt snabbare takt.
Detta forklaras av bristande kvalitet i
mangastudier pagrund av for smapati-
entmaterial. Men ytterst beror det pain-
dustrinsinitiala ovilja att satsa pa stora
jamférande och kontrollerade dubbel-
blindstudier. Sddana har dock kommit i
gang nu. Efter kongressbesok vid euro-
peiska Helicobactermdtet i Edinburghi
juli och vid fjérde europei ska gastroen-
terologkongressen i Berlin i september
forra aret tycker jag det &r dags att av-
duta den rekommenderade dubbelbe-
handlingen med omeprazol och amoxi-
cillin. Denna terapi ger en eradikation
pai genomsnitt 60 procent [ 1] —ett otill-
fredsstéllande resultat vid behandling
av en infektionssjukdom.
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Trippelbehandling mot Helicobac-
terinfektionen infordes 1988 av Borody
[2], som rekommenderade vismut, tet-
racyklin och metronidazol i hdg dosoch
under tva veckor. Eradikationseffekten
var mellan 85 och 90 procent. Dennate-
rapi blev aldrig populdr pa grund av en
hog frekvens biverkningar och déarmed
|8g f6ljsamhet.

Dubbelbehandling med omeprazol
och amoxicillin har féreslagitsav Unge
[3] som fann synergieffekter med dessa
tvapreparat, bland annat pagrund av att
amoxicillin visade en béttre effekt vid
hogt pH. Fa biverkningar och en enkel
forskrivning samt frénvaro av resistens-
problem for amoxicillin ledde till att
denna kombination snabbt blev popul &r
efter studier vid ett enda center i Tysk-
land som visade eradikationssiffror pa
néra 80 procent.

Daligt resultat med dubbelterapi

Man har dock ingenstans utanfor
Tyskland kunnat reproducera dessa
goda resultat. Min egen nyfikenhet pa
dubbelterapin dutade efter att en egen
pilotstudie p& 60 patienter ledde till en
eradikation hos endast 39 patienter (65
procent) trots hig foljsamhet. Den enda
dubbel -blindstudie som har gjortsvisa-
de en eradikation pa 54 procent och
aterspeglar darmed situationen i Sve-
rige[4].

Italienaren Bazzoli rapporterade vid
amerikanska gastroenterologkongres-
sen i Boston i mgj 1993 en eradikation
pa 100 procent av Helicobacter pylori
med en gu dagars trippelbehandling
i 1&g dos [5]. Vi prévade Bazzolis re-
kommendation med klaritromycin
250 mgx2 och tinidazol 500 mgx2,
men gav omeprazol i dosen 20 mgx2
under enbart en veckafor en béttre folj-
samhet. Resultaten hos 116 patienter
med peptiska sir samt patienter med
dyspepsi och forekomst av Helicobac-
ter pylori visade att denna nya behand-
lingsregim gav eradikation i 93 procent
av fallen och var vida dverlagsen en tva
veckorsdubbel behandling. Trippeltera-
pin & ocksa enklare, billigare och med
ett litet antal biverkningar [6].

Under tiden har ett stort antal liknan-
de studier publicerats fran Tyskland,
England, Sverige och Italien (Tabell 1).

Tabell I. Korttidstrippelterapi i 1&g dos for era-
dikation av H pylori. Terapilangden &r i samt-
liga fall sju dygn.

Eradi-

Forfattare kation,
(ar) Terapiregim procent
Bazzoli (93) omeprazol 100
N =36 20 mgx1
[5] klaritromycin

250 mgx2

tinidazol

500 mgx2
Moayyedi (94) omeprazol 94
N =40 20 mgx2
[10] klaritromycin

250 mgx2

tinidazol

500 mgx2
Labenz (94) omeprazol 95
N =40 20 mgx2
[11] klaritromycin

250 mgx2

metronidazol

400 mgx2
Jaup (94) omeprazol 93
N =116 20 mgx2
[6] klaritromycin

250 mgx2

tinidazol

500 mgx2
Lind (95) omeprazol 95
N=111 20 mgx2
[8] klaritromycin

250 mgx2

metronidazol

400 mgx2
Bazzoli (95) omeprazol 95
N =167 20 mgx1
[12] klaritromycin

250 mgx2

tinidazol

500 mgx2
Jaup (95) Lansoprazol 92
N =60 30 mgx2
[7] klaritromycin

250 mgx2

metronidazol

400 mgx2
Lind (95) omeprazol 96
N =110 20 mgx2
[8] klaritromycin

500 mgx2

amoxicillin

1 000 mgx2
Jaup (95) Lansoprazol 83
N =60 30 mgx2
[7] klaritromycin

250 mgx2

tetracyklin

300 mgx2
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| motsatstill vad som &r fallet med stu-
dier med dubbelbehandlingen sa visar
samtligastudier med Bazzolisregim re-
sultat som pekar i sammariktning, med
en samstammighet pa omkring 90 pro-
cent. Egna studier med lansoprazol i
stéllet for omeprazol som proton-
pumpshé@mmare i en trippelterapi gav i
stort sett liknande resultat [7].

Kontrollerad studie

med trippelbehandlingar

| den forsta kontrollerade pil otstudi-
en, kallad MACH [-studien, jamférdes
olika su dagars trippelbehandlingar
med | &g dos. Resultaten redovisadesvid
Edinburgh-kongressen i juli i & och
togsemot med stor tillfredsstéllelse och
forsiktig entusiasm [8]. De bésta resul -
taten erhdlls med omeprazol/klaritro-
mycin/metronidazol och omeprazol/
klaritromycin/amoxicillin. Dessa kom-
binationer gav 95 procents respektive
96 procents eradikation. Déarmed be-
kréftas Bazzolis rekommendationer
fran 1993 for forstagéngeni en kontrol -
lerad dubbel-blindstudie (&ven om var-
det med dubbel blindhet kan ifrégasittas
nar slutmalet har objektivakriterier).

MACH I|-studien visar tillsammans
med manga okontrollerade studier vi-
dare att tva principer tycks vara essenti-
ellai en sdkallad |&gdos-tri ppel behand-
ling, némligen att det behdvs en proton-
pumpshdmmare och klaritromycin.
Darutover kan bade metronidazol,
amoxicillin eller tetracyklin véljas som
ett andra antibiotikum.

Under tiden bor jekten ga vidare i
forsdken att hitta den »optimala» be-
handlingen med 100 procents eradika-
tion av Helicobacter pylori. Lovande
kandidater kan mgjligen vararanitidin-
vismutcitrat i kombination med tva an-
tibiotika. Studier med sddanakombina-
tioner &r planerade. Nagra studier med
enbart ranitidin i kombination med tva
antibiotika som sju dagars behandling
finns for nérvarande inte. Det finns
dock en tva veckors trippelbehand-
lingsstudie med kombinationen raniti-
din och metronidazol plusamoxicillini
hog dos med en eradikation pa 89 pro-
cent[9].

Vaccin ar malet

Forsoken att utveckla ett vaccin som
bade forebygger och laker infektionen
ar malet och forsoken ar ocksalovande.
For al antibiotikabehandling géler att
man & medveten om dess faror och
brister. S& bor till exempel metronid-
azol g gesi samband med alkohol pa
grund av antabuseffekten och risken
med antibiotikarelaterad Clostridium
difficile-infektion bor beaktas vid an-
vandning av klaritromycin eller amoxi-
cillin.

Dagens »optimal a» terapi ansesvara
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en gu dagars kur med en protonpumps-
hammare samt tva antibiotika, dér kla-
ritromycin bor ing& For en sddan re-
kommendation fanns det en internatio-
nell samstammighet b&de i Edinburgh
och Berlin 1995. Mot den bakgrunden
kan dubbelbehandlingen med omepra-
zol och amoxicillin g langre rekom-
menderas.
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Hepatit G
nytt RNA-virus

Virushepatiternafortsétter att erbvra
alfabetet. Nyligen har ett internationel It
forskarlag klonat ett RNA-virus som
fatt beteckningen hepatit G-virus
(HVG). Liksom den avl&gsna sl ékting-
en hepatit C-virus réknas HGV till fa-
miljen Flaviviridae.

| en rapport i Science (1996; 271:
505-6) beskrivs att HGV kan tverforas
vid blodtransfusion, men troligen aven
paannat sitt. Man har namligen funnit
HGV-RNA hospatienter med akut sam-
hallsforvarvad hepatit liksom hos pati-
enter med akut hepatit C. HGV kan ock-
sa orsaka kronisk hepatit och flerdrig
viremi. Utbredningentycksvaraglobal.
Av 779 konsekutivt undersokta ameri-
kanskablodgivare med normala ALAT-
véarden var 1,3 procent positiva fér
HGV-RNA.

Aterstér att bedémaden epidemiolo-
giska betydelsen av de nya kunskaper-
na— vilkenroll spelar HGV-infektionen
hos 0ss?

Klarare riktlinjer

om laboratorierapport

Sedan flera decennier har ménga
mikrobiologiska laboratorier rapporte-
rat fynd av ett antal patogener till Smitt-
skyddsinstitutet (tidigare Statens bakte-
riologiska laboratorium) och under se-
nare tid aven till smittskyddsl&karen.
Denna »frivilliga laboratorierapport»
har varit vérdefull, men dess formella
status har varit oklar. Vid arsskiftet ut-
vidgades darfor Smittskyddslagen saatt
det nu & klart att laboratorierna skall
rapporterafynd av de patogener som or-
sakar anmalningspliktiga jukdomar.

Manga laboratorier har hort av sig
till enheten och undrat vad som skall an-
maélas och hur. Tillsammans med Soci-
alstyrelsen har vi gjort ett utkast till an-
visningar, som granskas av bertérdaspe-
cialistféreningar under de némaste
veckorna. Nagra fragor som inte varit
helt gavklaraar: Vad skall anmélas ut-
Over gédlva patogenen? Néar skal ett
fyndav t ex sdlmonellarapporterassom
ett nytt fall? Vilka patogener motsvarar
exakt sjukdomarna i Smittskyddslagen
och vad skall de kallas? Hur gor vi med
subtyper och undergrupper?

| véntan pa de nya anvisningarnafo-
redar vi att rapporteringen fortsitter
precis som fore nyar.

Epidemi ol ogiska enheten,

Smittskyddsinstitutet
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