MEDICINSK KOMMENTAR

Lds mer Fullstdndig referenslista

Helicobacter pylori
gav paradigmskifte

Men kanske hor detta snart till medicinhistorien
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Att 2005 ars Nobelpris i fysiologi eller
medicin tilldelades Robin Warren och
Barry Marshall, som
identifierade »mag-
sarsbakterien« Heli-

»Det imponeran-

Introduktionen av histamin 2-recep-
torblockerare [3] och direfter proton-
pumpshidmmare, dar omeprazol (Losec)
var férst pA marknaden, innebar ett ge-
nombrott i ldkemedelsbehandlingen.
Dessa preparat kunde lika magsar och
hindra recidiv under langtidsbehand-
ling, men inte bota sjukdomen. Férskriv-
ningen och nyttjandet av dessa preparat
steg till oanade nivaer och ligger
kvar sa fortfarande, trots att vi en-

cobacter pylori, ar
bade logiskt och ef-
terlangtat. Deras ar-
tikel i Lancet 1983 [1]
om pavisande av bak-
terier vid kronisk ga-
strit passerade gans-
ka sparlost forbi
bland kliniker.
Artikeln aret darp3, i
vilken néra associa-
tion till magsar visa-

de var att en kur
pa 7 dagar rackte
och att merpar-
ten av patien-
terna botades
fran sitt Helico-
bacter pylori-or-
sakade magsar

- med kraftigt
okad livskvalitet

dast har begrinsad kunskap om
saltsyrans roll vid magbesvir.

Senare forskning har visat att
Helicobacter-infektion kan ta sig
manga uttryck, fran antral kronisk
inflammation utan symtom, duo-
denal-/ventrikelulkus eller till
ventrikeln lokaliserat MALT-lym-
fom (mucosa associated lymphoid
tissue) eller cancer.

Efter publikation av resultat om
vilken betydelse Helicobacter py-
lori har for uppkomst av magsar in-

des, skapade dock
inte bara intresse,
utan kanske framfor
allt forvirring [2].

Initialt antogs att bakterien tillhorde
species Campylobacter, men senare visa-
des att den utgjorde en hel grupp av tidi-
gare inte kiinda bakterier, Helicobacter-
slaktet.

Tidigare teori och behandlingsregimer
Den férhirskande teorin var tidigare,
fore upptéickten av Helicobacter pylori,
att ulkussjukdomen orsakades av saltsy-
ra. Behandlingsstrategin gick ut pa att
minska saltsyrasekretionen antingen via
kirurgi eller med saltsyrahdmmande 14-
kemedel. Kirurgi innebar antingen ven-
trikelresektion ad modum Billroth I-1I
eller vagotomi pa alltmer selektiv niva.
Likemedelsbehandling innebar vid den
tiden antacida for att neutralisera saltsy-
raellerhdmmare av saltsyrasekretionen.

De forsta likemedel som anvindes var
antikolinergika, som forvisso kunde
minska sekretionen av saltsyramen forst
vid doser som gav en rad biverkningar,
sasom urinretention, férstoppning,
mun-/6gontorrhet och ackommoda-
tionsbesvir.
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for all framtid.«

tog olika lakemedelsforetag skilda

standpunkter:  Antingen  for-

ringade de resultaten och fortsatte

satsa pa syrahdmmare eller sa ac-
cepterade de forskningsresultaten och
satsade pa regimer med antibiotika for
eradikering av infektionen.

Eradikering av Helicobacter pylori

De tidiga behandlingsstudierna utgick
frin kombinationer av antibiotika
(framfor allt tetracykliner) och vismut.
Via kombinationsbehandling med pro-
tonpumpshdmmare och ett antibioti-
kum till dagens rekommendationer med
tva antibiotika (tva av amoxicillin, klari-
tromycin eller metronidazol) och pro-
tonpumpshdmmare uppnéaddes eradike-
ringsfrekvenser pa 90-100 procent i kli-
niska studier [4]. I flera studier har dven
andra antibiotika visat effekt.

Det imponerande var att en kur pa 7
dagar riackte och att merparten av pati-
enterna botades fran sitt Helicobacter
pylori-orsakade magsar - med kraftigt
okad livskvalitet for all framtid.

Forekomst hos svenska patienter
Nir gastroskopi introducerades pa1970-
talet noterades antral inflammation hos

http://ltarkiv.lakartidningen.se
Artikel Ldkartidningen 49/2005, sidan 3779
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Magsdckens yta invaderas av Helicobacter
pylori ... liten bakterie som vdnde stor tuva.
Behandlingsstrategin vid ulkus @ndrades ra-
dikalt. Men nu minskar frekvensen Helico-
bacter-infektioner. Kanske ar Helicobacter
pylori-relaterad ulkussjukdom och ventrikel-
cancer snart ett minne blott.

i
.

var och varannan patient, och det betrak-
tades nistan som en normalvariant. Mil-
jontals biopsier fran detta omrade be-
kriftade inflammation, men man sag
inte nagra bakterier: »Man ser vad man
vet.«

Tidiga studier visade hog forekomst av
bakterieinfektionen i populationen, sir-
skilt hos dldre. De forsta tolkningarna
varattjuildre man ir, desto mer har man
exponerats och smittats.

Senare studier har emellertid visat att
smittan overfors under barnaaren och
atteninfekterad mammaeller infektera-
de syskon ar den storsta riskfaktorn [5].
Diaremot saknas evidens for att aterkom-
mande buksymtom hos barn orsakas av
Helicobacter-infektion [6].

En gigantisk populationsbaserad un-
dersokning fran Kalix och Haparanda
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ESAMMANFATTAT

Fore upptdckten av Helicobacter pylori
av 2005 ars Nobelpristagare i fysiologi
eller medicin, Robin Warren och Barry
Marshall, ansdags magsar vara orsakat
av stress, livsstilsfaktorer och 6verpro-
duktion av saltsyra.

Behandlingen av magsarssjukdomen
var ofta kirurgisk eller medicinsk: lang-
varig behandling med lakemedel som
hammar saltsyraproduktionen. Be-
handlingen var inte botande.

Med dagens kunskaper kan vi elimine-
ra Helicobacter-infektionen med en
veckas behandling med saltsyrahdam-
ning kombinerat med tva antibiotika.
Det foreligger ocksa en stark relation
mellan Helicobacter-infektion och
slemhinneatrofi, intestinal metaplasi
och ventrikelcancer.
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(Kalixandastudien) [7] har bekraftat att
andelen infekterade individer dr hogre
hos dldre och att unga vuxna i mycket 1ag
frekvens drinfekterade. Frekvenssiffror-
na ir lagre 4n de som presenterades un-
der 1990-talet. Detta talar for att Helico-
bacter pylori-infektion kan vara ett ko-
hortfenomen och att komplicerande
sjukdomar som magsar och ventrikel-
cancer minskar, och kanske narmast for-
svinner,iframtiden - tack vare béttre hy-
gienisk standard.

Koppling till ventrikelmalignitet

Tidigt efter upptiackten avsamband mel-
lan Helicobacter pylori-infektion och ul-
kus diskuterades om bakterieinfektion
ocksd kanha ettsamband med malignitet
iventrikeln. Evidens finns for att kronisk
Helicobacter pylori-infektion kan orsa-
ka en sillsynt lymfomform i ventrikeln
(MALT-lymfom), vilken i tidiga stadier
kan botas med bakterieeradikering.

I USA har Food and Drug Administra-
tion (FDA) klassat Helicobacter pylori-
infektion som ett karcinogen for ventri-
kelcancer. Uemura och medarbetare [8]
har visat 6kad risk for ventrikelcancer
vid kronisk Helicobacter pylori-infek-
tion. Andra har visat att eradikering kan
innebira en forebyggande behandling
[9].

Kalixandastudien [7] visar entydigt att
individer som inte ir infekterade med

Annons
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Helicobacter pylori saknar utveckling av
premaligna foérdndringar sasom atrofi
och intestinal metaplasii ventrikeln. In-
cidensen av och dédligheten i ventrikel-
cancer har ocksa drastiskt minskat fran
1970-talet [10].

Fragor for framtiden

Prevalensen av Helicobacter pylori-in-

fektion minskar i Sverige. Detta reser en

rad fragor infor framtiden:

¢ Kommer Helicobacter pylori-relate-
rad ulkussjukdom och ventrikelcan-
cer att forsvinna spontant?

¢ Finns det underlag fér att rekommen-
dera screening for Helicobacter pylo-
ri?

¢ Finns det underlag for att eradikering
av Helicobacter pylori kan forebygga
ulkus och - framfor allt - ventrikel-
cancer?

e Forhindrar risken for utveckling av
resistens hos andra bakterier 4n Heli-
cobacter pylori en mer aktiv strategi?

¢ Kan vi identifiera vilka individer med
kronisk Helicobacter pylori-infektion
som riskerar att utveckla ventrikel-
cancer?

¢ Ardet mojligt att framstélla vaccin for
att forebygga sjukdomar orsakade av
Helicobacter pylori?

¢ Kan kunskapen om etiologi till bakte-
rierelaterade sjukdomar i ventrikeln
Oka forutsiattningarna for att forsta

kroniska inflammatoriska sjukdomar
iandra delar av kroppen, t ex ledsjuk-
domar och kronisk inflammatorisk
tarmsjukdom?

Fortsatt aktiv forskning inom omradet
kommer férhoppningsvis kunna besvara
flertalet fragestallningar.

B Potentiella bindningar eller jévsforhdllan-
den: Inga uppgivna.
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