Dyrt jastpreparat
vid diarré
meningslost

Diarré orsakad av C diffici-
le har blivit ett alvarligt pro-
blem vid antibiotikaterapi [1].
Efter behandling &tering uknar
en fjardedel. Hur skall detta
kunna férebyggas?

For ett & sedaninregistrera-
de Astrajéastsvampen Sacharo-
myces boulardii under namnet
Precosa som tillagg till
vankomycin-/metronidazol be-
handling for att forebyggareci-
div vid Clostridium difficile-
orsakad diarré och som profy-
lax mot antibiotikaassocierad
diarré.

Detta |ater bra, men funge-
rar det? Vad & dokumentatio-
nen? Astra sande mig sartryck
patre dubbelblindstudier dar S
boulardii jamfordesmed place-
bo [2-4].

1. Sboulardii hindrar ¢ C
difficile att etablera sig i tar-
men vid antibiotikatillforsel.

| tva studier gavs S boular-
dii tillsammans med antibioti-
ka och under 3 respektive 14
dagar darefter. C difficile de-
tekterades hos 25 procent av
dem som fick S boulardii jam-
fort med 23 procent i placebo-
gruppen, siledes ingen skill-
nad

2. Skyddar S boulardii mot
Cdifficile-diarré?

| denférstastudienintréffa-
de C difficile-diarré efter anti-
biotikabehandling hos10av 47
(21 procent) S boulardii-be-
handlade jamfort med 14 av 45
(31 procent) i placebogruppen
[2]. Skillnaden var g signifi-
kant.

| den andrastudien intréffa-
de C difficile-diarré hos 3 av
116 (3 procent) efter S boular-
dii-behandling jamfort med 5
av 64 (8 procent) i placebo-
gruppen [3]. Ej heller denna
skillnad  var  signifikant
(P=0,07).

| den tredje studien recidi-
verade 19 procent efter sin
forsta C difficile-diarré trots S
boulardii-behandling jamfort
med 24 procent efter placebo
[4]. Skillnaden var g signifi-
kant.

Hos patienter som recidive-
rat minst en gang drabbades 9
av 26 (35 procent) av ytterliga-
rerecidiv trots Sboulardii-pro-
fylax [4]. | placebogruppen re-
cidiverade 22 av 34 (65 pro-
cent), vilket var signifikant
samre (P=0,04).

3. Forebygger S boulardii
antibiotikaassocierad  kolit
somej orsakas av C difficile?
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| forsta studien intréffade
diarré hos 4 av 97 (4 procent)
Shboulardii-behandlade patien-
ter jamfort med 10 av 96 (10

procent) i placebogruppen
[2]. Skillnaden var signifikant
(P=0,04).

| den andrastudien intréffa-
de8av 116 (7 procent) fall trots
Sboulardii-behandling jamfort
med 9 av 64 (14 procent) med
placebo (P=0,04) [3]. De S
boulardii-behandlade fick
emellertid svarare diarréer, i
genomsnitt 5,2 diarréer per dag
jamfoért med 3,7 i placebogrup-
pen (P<0,05). Antingen forsva-
rar S boulardii diarréerna eller
ocksa har nagra lindriga fall
falit bort.

Sammanfattning
Precosa ér ett dyrt preparat,
dar en manads behandlingskur
kostar drygt en tusenlapp. Det
hindrar g C difficile att etable-
ra sig vid antibiotikabehand-
ling. Det skyddar ef mot recidiv
efter behandling av den forsta
episoden av C difficile-diarré.
Vid recidiverande diarréer
aerfaller trots behandling inte
mindre &n 35 procent. Detta &
ingenting att yvas Over trots att
placebo & &nnu sdmre. Att Pre-
cosa skulle férebygga C diffi-
cile-diarré & onsketénkande.
Medlet har ingen plats i tera
pin.
Sig Cronberg
universitetsiektor, over-
|&kare, infektionskliniken,
Universitetss ukhuset
MAS, Mamo
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Replik:

Trycket pa
vardplatser
lattar

Eftersom jag tidigare utar-
betat en informationsskrift &
Astra om Clostridium difficile
har foretaget bett mig svarapa
Stig Cronbergsinlagg.

Clostridium difficile-asso-
cierad diarré (DCAD) &r den
vanligaste typen av bakteriell
diarré pavardinréttningar, men
vanlig &ven i primarvarden.
1995 pavisades 6318 fall i
Sverige[L G Burman och med-
arbetare, opubl data]. CDAD &r
kostsam, potentiellt alvarlig
och smittsam.

Precosa (Saccharomyces
boulardii) har granskatsav L&
kemedelsverket och godkéants
som l&kemedel for att forebyg-
ga antibiotikaassocierad diarré
(AAD) samt minskarecidivris-
ken vid CDAD (seFass).

Antihiolikaassocierad

diarré

Skyddseffekten av Precosa
mot AAD har bl aundersoktsi
tv& randomiserade, blindade,
placebokontrollerade  studier
av sukhusvéardade patienter,
som fick antibotika (Tabell I).

Cronberg gor egna sub-
gruppsanalyser och kommer
framtill en sékerstélld skydds-
effekt for Precosa ocksa vid
ospecifik AAD, men g vid

Tabell I. Sjukhusvardade patienter som fick antibiotika.

Frekvensen AAD

Placebo, Precosa, Skyddseffekt,
Antal  procent procent procent P-varde Referens
180 21,8 9,5 57 0,04 1
193 14,6 7,2 51 0,02 2

100/

CDAD. Vid CDAD foéreldg en
positiv trend for Precosai ena
studien (9,4 procent mot 31,3
procent med placebo, P=0,07;
[1]) men g i den andra. Studi-
ernavar dock inte dimensione-
rade for att belysadennamind-
re subgrupp.

Cronberg papekar vidare att
de patienter som fick AAD
trots Precosa i ena studien [1]
hade n&got frekventarediarréer
an kontrollerna. Det motsatta
r&dde i den andra studien [2],
liksom i nedan kommenterade
CDAD-studie[3].

Glostridium

difficile-diarré

Huvudstudien [3] bestdr av
ett konsekutivt material av pri-
mér- och recidivfall (n=124)
dér 44,8 procent fick recidiv
med placebo mot 26,3 procent
med Precosa (skyddseffekt 41
procent, P=0,05). | en sub-
grupp med recidiv som Cron-
berg ndmner fick 64,7 procent
ett nytt recidiv med placebo
mot 34,6 procent med Precosa
(skyddseffekt 47  procent,
P=0,04).

Vardtiden vid samhallsfor-
varvad CDAD i Sverige var 7
dygn 1995 och den forlangda
vardtiden for de vanligare no-
sokomialafallen angesi nyare
studier, fran USA, till ca 3
veckor. Antag att varden for en
episod av CDAD i genomsnitt
kostar 14 dygn a 4000 kr =
56 000 kr och att recidivfre-
kvensen efter specifik antibio-
tikaterapi & 20 procent. Av 10
CDAD-patienter far dérmed
tva recidiv (112 000 kr), men
omalla10 aven fatt Precosafar
en patient recidiv med en
»inst» pa 56 000 kr minus
hela kostnaden for Precosa
(9 000 kr), dvs 47 000 kr. Vid
hogre recidivfrekvens, som i
det amerikanska materialet,
blir »vinsten» storre. Givetvis
kan inte hela »vinsten» genast
inkasseras, pa grund av klini-
kens fasta kostnader. Genom
att ge Precosatill alla CDAD-
patienter kan trycket pa vard-
platserna | dtta ndgot samtidigt
som reservoaren for C difficile
och lidande fér ménga patien-
ter minskas.

Lars G Burman
|aborator/6verlakare,
Smittskyddsinstitutet,
Stockholm
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Slutkommentar

Artikeln fran JAMA (Bur-
mans referens 2) avslutas med
foljande konstaterande: »no
benefit of S boulardii was de-
monstrated for those with an
initial episodeof CDD». Repli-
ken for tankarna till H C An-
dersens saga om kejsarens nya
klader — &ven om man inte har
négot pasig géller det att hdlla
ut till processionens slut.

Sig Cronberg

Icke-fungerande
fackforening
orsak till
vikariatstrask

Ledaren i Lé&kartidningen
42/96 & patetisk. Antligen
tycks det ha gétt upp for for-
bundetsledning vad allapafal -
tet vetat 1&nge — det finns, har
Iange funnits och kommer — s
lange vi inte agerar som fack-
forening — att finnas ett vikari-
atstrésk. Nya utredningar och
forsok att paverka arbetsgivar-
named férnuftsargument kom-
mer inte heller i fortsattningen
att ge resultat. Vi har lagen pa
vér sidal

Vikarie i tio ar!

Konkret handlande har lyst
med sinfranvaro. Mig veterligt
har inga fall av oegentliga vi-
kariat prévatsi AD. Atminsto-
ne har inga publicerats. Det
finnsett stort antal icketillétna
vikariat aven for specialist-
kompetenta | 8kare, &minstone
vid storstadssjukhusen. Jag vet
fall dér 18kare har varit anstall-
da for viss tid mellan tre och
sex manader a gangen under
upptill tioar! Sjalvklarttill 1&g-
stamdjligalon.

D& missforhdllandena pé
pekats, sdllan av den bertrde
som inte vagat, har den lokala
foreningen inte gjort ett dyft.

Framfor alt har man inte
forsokt faen provningtill stand
i AD, dér ett positivt utfall
skulle hagivit literdg i ryggen
for andratill tystnad forskrém-
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»Nar det inte finns nagra
konkreta kanaler for
medlemsinflytande skall man
inte forvanas Gver att det
enda arliga motet, arsmotet,
besoks av nagra enstaka
procent av medlemmarna.»

dakolleger. Vid kontakter med
férbundet har konsekvent han-
visats till den lokala férening-
en.

Orsakentill dennagévval-
damaktltshet hos forbund och
lokalfdrening kan man speku-
lera dver. Ofta & det inte ar-
betsgivareni form av landsting
eller kommun som &r den verk-
liga motstdndaren utan véra
egnachefer, som handlar enligt
principen att »hungriga vargar
jagar bast». Denna chefsgrupp
& ocksaval representeradi den
lokala foreningen — ett feno-
men som inte skulle tilldtas i
négon annan fackforening.

Forst néar fackféreningen
borjar agera som en sddan kan
man forvanta sig ett okat fack-
ligt engagemang. Néar det inte
finns nagra konkreta kanaler
for medlemsinflytande skall
man inte férvanas Gver att det
enda &rliga motet, &rsmotet,
bestks av nagra enstaka pro-
cent av medlemmarna.

NilsEssle
rontgenl 8kare, Goteborg

Kommentar:

Lokal
kartlaggning
och forhandling
hasta metoden

Arbetsdomstolen har provat
ett stort antal fall av oegentliga

vikariat med skiftande utgéng.
Rattspraxis pa omradet ar allt-
sardativt klar och kéand for s&
vél forbundet som véra mot-
parter.

Vikariatsproblematiken har
under |8ng tid varit en priorite-
rad frégafor forbundet och har
kontinuerligt diskuterats bland
annat palokalféreningarnasre-
presentantskap. Vid dessa till-
fallen har fragan om AD-prov-
ning varit uppe, men den sam-
lade bedémningen har varit att
lokala kartléggningar och for-
handlingar & den bésta meto-
den att nd framgang.

Kontinuerligt arhete

Det ar helt oriktigt att past&
att det inte gjortsett dyft lokalt.
Samtligalokalféreningar arbe-
tar med vikariatsproblemati-
ken ochi deflestafall har goda
konkreta resultat uppnatts.
Problemet &r att efter en kart-
Iaggning och korrektion av fel-
aktigavikariat finnsen tendens
att missforhdllandena succes-
sivt aterkommer. Det behovs
altsa ett kontinuerligt arbete.

Pacentral nivahar gjortsen
partsgemensam  rikstackande
kartlaggning av de legitimera
de underl&karnas anstélInings-
form.

Forbundets avsikt &r att an-
delen vikariat skall minska ge-
nom inréttande av ST-anstall-
ningar. Detta arbete hanteras
av delokalalékarforeningarna

Slutligen kan konstateras
atti nuliggandefordlagtill for-
andringar i lagen om anstéll-
ningsskydd inforsen regel som
medfor att vikariat hos ssmma
arbetsgivare pd mer an tre &
automatiskt Gvergar till tills-
vidareanstalIning.

Forhandlingsavdel ningen

Sveriges Lakarférbund
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Kan behandling
vanta tills
gastroskopi
utforts?

Jag & geriatriker med hus-
|akardispensoch arbetar bl apa
en akutmottagning i Ljusdals
sjukhus. Hér tas allaslags pati-
enter emot dygnet runt. Epi-
gastrialgier dar man kan befara
eventuell ulcus & en ganska
vanlig patientgrupp.

| Lakartidningen nr 26-27/
96 diskuteras handléggningen
av dessa patienter. Johannes
Jarhult och Lars Agréus re-
kommenderar att man vantar
med behandling tills eventuell
gastroskopi & utford for att
eventuellt sér inte skahinnal&
kas.

Detta kan verka logiskt.
Problemet &r, tycker jag, att det
finnsen risk att patienten innan
gastroskopin utfors, inkommer
i chocktillstand med akut bl6-
dande magsar, och i varstafall
kan avlida

Kan man bortse fran denna
risk? Nagra sakraforutsigel ser
om nér detta kan ske finnsinte
Svitt jag forstar. Det vore in-
tressant om ovan ndmnda for-
fattare ville ge en kommentar
till detta problem.

Georg Langrath

leg l&kare,

Ljusdals sukhus

Replik 1:
Risken for
allvarlig
komplikation
mycket liten

Georg Langrath tar upp en
viktig aspekt. | de bedutsana-
lyser av utfall och kostnader
som jag kanner till inom omré
det & emellertid den eventuel It
Okade  komplikationsrisken
med att exspektera med dys-
pepsibehandling en kortare tid
inte beaktad, troligen for att
den anses saliten.

Nyastudier avseendeul cus-
sjukdomens naturalférlopp pa
langre sikt 1&ter sig idag knap-
past goras av etiskaskal.

Pa den tiden behandlingsal -
ternativen var med dagens métt
métt »ndra naturalforloppet»,
fann Fry [1] en arlig blédnings-
och komplikationsrisk pa 1,5
procent. En uppfdljningsstudie
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