Dyspepsi — kan vi ha dogmatiska
riktlinjer 1 en nyanserad verklighet?

Individuell handlaggning av dyspeptiker med risk for magsar

Patienter med dyspeptiska [4-9]. Alla vardprogram rekommende-Tabell I. Alarmsymtom vid dyspepsi.
besvar kan ha magsarssjukdo- rar att patienten bor bli gastroskopera
men som forklaring till sina om besvaren debuterar efter 45 ars évikiminskning
symtom. Obehandlade 16per der, vid alarmerande symtom (Tabell |Anemi
sarpatienter 80-procentig risk ~ 9ch vid NSAID(non steroidal anti in- Gastro-intestinal blodning
att f& aterfall inom ett &r. Mgj-  hammatory drugs)-bruk. Oftast glom-Svalibesvar
ligheterna att identifiera-ulcus- mer man da bort att tunntarmssjukdclhallande krakningar

9 X mar ibland kan ge sina mest uttaladResistens i epigastriet
sjukdomen med gastroskopi och gymtom fran évre delen av buken ocGulsot
patienter _med _I’ISk for Ulcus krava skopi for diagnos. VardprogramTidigare magsar
med nya icke-invasiva Helico- ~ men skiljer sig nastan alltid &t vad g&INSAID-bruk
bacter pylori-test har lett fram ler hur 6vriga, dvs i praktiken yngre pa
till olika vardprogram med sins- tienter utan alarmerande symtom, sk
emellan vitt skilda rekommen- handlaggas. Ett av tvistemalen galleTabell Il. Helicobacter-test.

dationer for Klinikern. Forfat- huruvida det vetenskapliga kunskapsl¢
tarna fokuserar har pé négra ay get tilldter klinikern att anvanda icke-Icke invasiva

PR invasiv. Helicobacter lori-testnin
»vattendelarna» ur ett primar- (Tabell 11) i beslutsfattar%et, samt O%Helblod snabbtest (svar »direkt»)

VérdperSpektN- ett testresultat visande pé infektion skSerologiska laboratorietest (skickas till labo-
leda till gastroskopi for att verifiera en[j"to”um) i y Sras pa vérd

Termen funktionell eller non-ulcer magsarssjukdom. Vidare debatteras 0gscaa o e S(nge{’faf’r?ngap;a‘ég)'

dyspepsi anvands ofta som benamnirgjt positivt testresultat ska rdcka Som ir,aciva ( via gastroskop)

pa de dyspeptiker som inte har mags&tikation for behandling av Helicobacte!

cancer eller esofagit. Denna benamningylori-infektionen. Snabbtest (CLO-test, sakert svar 1 dygn)

ar alltsa inte applicerbar pa dem som Infektion med Helicobacter pylori Histologi

annu inte gastroskoperats, men anvantiler till magsarssjukdom hos var femOdiing (ger aven resistensbestamningsmaj-

and& ibland med begreppsforvirringe infekterad [10], medan kanske s'igheter)

som foljd. | internationell litteratur an- manga som varannan vardsokande dy

vands numera ofta termen »uninvestpeptiker i den aktuella aldersgruppe:.

gated dyspepsia». Oundersokt dyspepsi45 ar, inga alarmerande symtom) fapacter-like organisms)-test. P& sa satt

eller ratt och slatt dyspepsi foreslar vinagsar [11, 12]. Sjukdomen eliminerabehover bara de infekterade, som har

som Overgripande uttryck. hos 90 procent av de behandlade [13lhagsarssjukdomen, behandlas och man
Dessutom, om &n nagot férenklat, sdgeninskar kostnaden for antibiotikamedi-
Hur ska vi handlagga vi idag: utan infektion (eller NSAID) cinering och undviker resistensdrivan-
yngre dyspeptiker? inget sar. Man har samtidigt beréknat atte »6verbehandling». Fyra femtedelar

Var fjarde vuxen har av och till dys-infektionen orsakar magséackscancev alla infekterade patienter anses inte
peptiska besvar [1], men endast en av 2@s var hundrade individ [14] och &r orha ndgon nackdel av sin infektion och
soker arligen lakare [2, 3]. Alla dessaak till tre av fyra magsackscancrafar darfor ingen behandling.
kan inte, bor inte eller vill inte bli gas-[15]. Ingen har dock visat att cancerris- De vardprogram [4-6, 9], som vill ut-
troskoperade. Olika vardprogram foken minskar om bakterien elimineras. nyttja icke-invasiva metoder i sitt urval,
urvalet till gastroskopi har presenterats De vardprogram [7, 8], som avraddehavdar att man i handlaggningen av den
frén icke-invasiv Helicobacter-testning aktuella gruppen besparar samhallet 30
Overlater beslutet om gastroskopi till Iaprocent av gastroskopikostnaderna och
karens kliniska intuition, eftersom sym-ndividen en onddig undersdkning [17],

Forfattare tomens art och grad ger foga ledningéftersom man bara behdver gastrosko-
LARS AGREUS sokandet efter en bakomliggande orggera de Helicobacter-positiva. Alterna-

nisk sjukdom, som orsak till de uppgiv-ivt férordar man, att eftersom risken att
na besvaren [16]. Man vill vara frikos-fa magsarssjukdomen 6verlag &r sa stor
tig med gastroskopier, men darefter esom en pa fem [10] och sannolikt myc-
JOHAN BRUN bjuda behandling endast till dem medtet storre for infekterade patienter som

doktorand, vérdcentralschef, Sodraaker magsarssjukdom. Vid duodenakoker lékare fér dyspeptiska besvar [11,

halsocentralen, Hudiksvall; badasér initieras behandling ofta utan baktel2], &r det legitimt att behandla utan s&-

vid institutionen for halsovetenskaprietest eftersom sé gott som alla drabb#erstalld ulcussjukdom. Dessutom tar

och omvérdnadsforskning, sektiode patienter &r infekterade. Patientenan som intékt for sin positiva install-

nen for allmanmedicin, Uppsalamed magséckssar far behandling efteing till att foresl& eradikationsbehand-
universitet. ett snabbt biopsitest, CLO (Campyloting det faktum, att bakterien ar klassad

med dr, vardcentralschef, Ore
grunds vardcentral
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som cancexgen [14] tots dt man inte
visd at risken minskar efter edike-
ring.

Snabbtest for blodanalys bor

handhas a sarskild personal

De ike-invasiva testmetodeia &ar
dels de ntillgangliga s k snbebkiten for
helbodsana}s, dels uea-utandnings
test (Uea beah test, UBT), somume
ra enlelt kan utféas pa mottgningen
och skikas p& angbk. Dessutom kan
seum for ELISA(enzyme-linkd im
muno-sorbent asggtest skikas till la-
boratorium. Swaret drojer da ndg da
gar, men om det uppls an@laget kan
symtomlindande tegpi initieras omga
ende efter pvtagningen. Tabell I
[16] illustrerar vad testkitens sensiti
vitet och specifcitet har for klinisk e-
levans i temer & falskt positva ot
falskt negativa resulta.

Snabkiten for hellbtodsanays har
en belymmesamt hog andebfskt pe
sitiva resultd (Tabell 111) [16], och i
obeoende test har dakgresulta [18-
20] av framforllt specifcitet (dvs fler
falskt positva testesultd) redovisas
[18, 19]. Awen bia resultd har edoi-
sds i en gppott (sensitvitet 95 pocent,
specifcitet 94 pocent) [21], men & an
dra sidan har det vigadt testkiten har
ca 10 pocent same tillforlitlighet vid
rutinbruk jamfot med nér specialutbil
dad pesonal hantear dem [20].

Lakaren bor for sin testsiregi valja
ett test med s& lag andalgkt ngativa
resulta som mojligt (det vill ség hdg
sensitvitet och damed per defition
lagre speciicitet), eftesom paientes
som far de diskt neativa resultaen,
inte kommer & utredas vidae.

Andelen &lskt positva Hir med het
blodstesten (minst!) 30 pcent, ds tre
av tio far antingn svalja ett astoskop

betydligt batte tillforlitlighet (Tabell
[ll). Lakaren kan &en vélja & arvanda
detta fran borjan pa sin magtaing eller
pa vadcentalen. Utandningstesteb&
tar ca 230 konor ot s\aret dréjer nag-

319 med cancer soravunder 55 ar ¢t
saknade alanermande symtom, nar de
sokte vad [25]. Dessutomifins lisken
att man missar cancer vid eagjiosko-

pi [26]. Slutsésen ar # for at fa acce-

ra dayar. Dessutom har utandningstestatins land paienter ot kolleger for en

visat sig ha lika gd tillforlitighet nar

det hanteas & icke specialutbildad per
sonal [34]. Om man valjetttdlja upp

de Helicobactepositva pdientena

med en gstioskopi kostar den omkng

1 500 konor.

Korta vantetider och erfarna

gastroskopister ar ett krav

De vadprogram, som inte vill ut
nyttja Helicobactetestning forutsatter
i praktiken dt en gastioskopi ar nycket
lattillganglig. Om véntetiden &r dut,
dvs i praktiken baa naga dajar, kan
behandlingn vanta till efter undebk
ningen. Med en lang vantetid &ller
hela esonemangt. Om péenten mas
te behandlas symtortiskt med sya-
suppession pa @ind & oacc@tabla
vantetider br gastoskopin a ringa
varde efteisom deteentuella s&t for-
modligen har lakt. Ett sar l&k dessut
om pé fya vedkor med plackobehand
ling i upp till 50 pocent & fallen [22,

strategi med sa ngcket vagledning som
mojligt av gastioskopi, kravs nycket
korta vantetider till edima slopister

De som foordar »testa dt behane
la-strategin» botser fran den tepeu
tiska efekten & en nomal gastioskopi.
Flera studier visar th paienter som
gastioskopeits med namalt resulta ar
ndjdae od konsumear minde sjuk
vard och sjukskivning [27-29]. Efek
ten har den visas vara store an »pla
ceboefekten» & bam en saslogisk test
[30]. M&nga som undanhallsagtiosko-
pi primart blir ocksad @stoskoperade
senae [27]. Detta kanara en fodel for
dem som far upjgpade symtonecidi,
eftersom gppotter om Helicobactenp
lori-negativa duodenalsar fékommer
[35]. Strategier som undanhallesgto-
skopi passar alltsa inte alla, o for
allvailig sjukdom &r en starindikation
for gastioskopi. Detta papekas inte i de
flesta vadprogram, \arfor vi har \alt
detta som en mdjlig utvag i wdtodes

23]. Manga sar lakr saledes helt spon schema. Dessutom saknas haihken

tant [24], arfor en fodrojd gastoskopi
kan missa en kniskt ecidiverande
magsassjukdom. Fodrandet medfor
dessutomtaalla (utom dedll dar gs
troesofgeal reflux ar foklaringen till
epigastrlgin) blir felbehandladePeti-
enter med mgsar far ingn eadike-
ringsbehandlingoch de oviga far en
ofta inadeket syrasuppession.
Gastoskopin missar en del fianter
med p@tisk ulcussjukdom, vilét ok-
s& maste tas med i kglkn. McColl
[11] har visa& att man missafem pio-
cent & aktuella mgsar vid utingastio-

sus om ekt utdwer placéo vid »non-
ulcer d/spepsia» [31]. Hela den ter
peutiska vinsten vid »testatobehaned
la-strategin» ligger sannolikt i & chan

sen & bota en ulcussjukdom &r sa stor

Riskbeddmning vid

lakemedelsinterention

For at fa accetans i pimarvarden
for nya rekommendéioner méste dessa
ha en imlig 6éverensstammelse mellan
olika kunsk@somraden. M etalerad
hypettoni rekommendeas vi dt inter
venea med ett ellerléra inte helt bi

i onodan eller far onddig behandlingskopi, samt &en dt paienter med ett verkningsfia lakemedel i datal for at

och far felaktigt \eta at de hurit pa en
misstankt canceen. Testkiten lostar
runt 100 konor.

De positva helbodstesten kandm-
plettems med det un kommesiellt till-
gangliga utandningstestet, vigk har

konstaerat magsar som @stoskope
rats vid tidigare symtomskv, haft en
nomal castioskopi i 6ver en tedjedel
av fallen. Rislen dt missa en ngsa&s-
cancer hos yng pesoner ar ngliger-
bar [17]. | en studiear det baa en &

reducea lisken for kadiovaskulér sjuk
dom eller déd hos hogt raknan &
hunda per ar [32]. d hypetipidemi-
behandling hindas 2 pocent fran # bli
sjuka ot 0,5 pocent fran # avlida pa
fem ar [33]. Vadprogramsforéttare,

Tabell Ill. Det diagnostiska vardet, uttryckt i procent, av serologi, snabbtest pa helblod och utandningstest vid 25 procents prevalens av Helico-
bacter pylori i befolkningen (dvs som bland svenskar <45 ar) [16]. De prediktiva vardena &r prevalensberoende, till skillnad fran sensitivitet och
specificitet.

Sensitivitet!  Specificitet? PV+3 pv-4 Falskt positivt® Falskt negativt®
ELISA-kit med hogsta sensitivitet 99 63 47 99 53 1
ELISA-kit medelsensitivitet 85 79 57 94 43 6
ELISA-kit med lagsta sensitivitet 49 85 52 83 48 17
Helblodskit med bra sensitivitet/specificitet-kvot 96 85 69 98 31 2
Utandningstest 95 96 89 929 11 1

1Sensitivitet andel infekterade med positiv test
2Specificitet andel oinfekterade med negativ test

3PV+ = positivt prediktivt varde (andel infekterade bland samtliga med positivt test, dvs sant positivt test)
4PV- = negativt prediktivt varde (andel oinfekterade bland samtliga med negativt test, dvs sant negativt test)
SFalskt positivt Helicobacter pylori-test (100 minus PV+)

SFalskt negativt Helicobacter pylori-test (100 minus PV-)
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Figur 1. Figuren visar ett forslag till vetenskapligt forankrad skraddarsydd
handlaggning av den enskilde dyspeptikern med risk for magsar.

som havdarthman aldig ska behandla

Genom # individualiser diagnosti

med en evedas antibiotikakurtrots ken a dyspeptiker med isk for magsar
att vi har upp till 50 pocents bans # med de o tillgédngliga metodema kan
eliminera risken for famtida mgsar handlagandet & den enskilde gien-
[11, 12] i aktuella aldegupper har ten skradarsys efter den kliniska situa
klara pedgogiska poblem &t I6sa. tionen. Det foutsatter & klinikem ratt
Med aktuellt bes6ksmonster ar det chehaskar Helicobactediagnostilens
0,4 pocent & populdionen per &r som mojligheter ot biister, samt & gastio-
kan komma ifrd@ (25 pocents peva-  skopin ar lattdtkmlig nar den behovs.
lens & dyspepsi, 5 ppcent & dessa s6 Vart forslag till pragmatisk, men anda
ker vad per ar @s 1,25 pocent & be-  vetenskaligt forankad handlagning
folkningen, ot av dessa ar 1/3 Helieo av dyspeptiker, framgar a schemd i Fi-

bacterpositiva). gur 1.
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Summary

Dyspepsia management in primary care
needs to be individualised

Lars Agréus, Johan Brun
Lakartidningen 1999; 96: 2591-5.

A review of subject literature suggests mg
agement strategies for the treatment of dyspe

to be characterised by marked differences Iﬂ

some strategies the possibility of indirect Heli
bacter pylori testing (e g, breath tests) is igng
and endoscopy recommended as the only ap
priate investigation; only those with verified

sease are treated, and the risk of antibiotic 0
use is minimised. In other strategies, indirec
pylori testing is recommended for younger p.
ents (<45 years of age) without alarming syn
toms, either to select patients for endoscopy ¢
eradicate the infection (i e, irrespective of wh
her the patient has peptic ulcer disease or no
the grounds that the risk of having or develop

such disease is thus minimised. The article cgn

sts in discussion of the different strategies,

suggests a choice of investigations tailored to|t &

needs of the individual patient to be preferabl
dogmatic  adoption of either approach, tho
endoscopy should be available without dela
required. Moreover, the accuracy of the vari
indirect H pylori tests needs to be considered
be acceptable for use in primary care, it is

gested that recommendations regarding interyen

tions for the various disorders associated
dyspepsia should be characterised by reaso
comparable risk levels. An algorithm with alt
native strategies suited to available facilities

the patient’s needs and wishes is also presente
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forelse finns ocksa ett »vanligt» Feltys
syndrom.

klarlagt att neutropeni kan or-
-sakas av en specifik typ av T-
Jymfocyter som ar stora och har
rgranula i cytoplasman. Den eng-
iBlska benamningen ar »large
Tgranular lymphocytes», vilket
ger forkortningen LGL-celler.
'3 GL-orsakad neutropeni kan
adikna Feltys syndrom men kan
o-aven férekomma utan samtidig
S7Iedsjukdom.

Tva man

med kénd seropositiv RA

Fall 1. Vart »pilotfall» gallde en man
fodd 1916 som sommaren 1991 utred-
des pa grund av allman avtackling, trott-
het och viktnedgang. Under 1980-talet
hade han kontakt med reumatologklini-
ken under diagnos seropositiv RA, men
de senaste aren hade patienten inte haft
sa markanta besvar av sin ledsjukdom. |
- status noterades enstaka forstorade
Lt lymfkértlar i axillerna och ljumskarna.
as- LGL-celler, »large granular lympho-Mjélten var inte palpabel men visade
cytes», ar stora T-lymfocyter av supvid ultraljudsundersdkning diskret for-
yrpressortyp som kénnetecknas morfolestoring. Patienten hade SR 100 mm, en
Hugiskt av granulering i cytoplasman. Imattlig anemi och leukopeni: LPK 2,2
normalt blod utgér de ca 5-15 procernt 1/ med granulocyter 0,25-0,%
av lymfocyterna. LGL-celler kan varal(?l. Reumaserologi var positiv liksom
antingen T-suppressorceller (CD3-potest mot granulocytantikroppar
sitiva) eller NK-celler (CD3-negativa). pANCA 1/160.

Man har sedan 1977 noterat att vissa Benmargsprov visade dkad cellhalt,
patienter med reumatoid artrit (RA) oclokad granulopoes och en del lymfocyt-
Feltys syndrom har en abnorm exparaggregat, vilket tolkades sdsom féren-
sion av en ovanlig variant av LGL-cel-ligt med ett Feltys syndrom. Efter initi-
ler med CD3-, CD8- och CD57-positival exspektans splenektomerades patien-
anfenotyp. Denna lymfocyt har en inteten under varen 1992 efter att ha haft
PHeIt klarlagd fysiologisk funktion och upprepade infektionsepisoder. Efter
odtgér mindre an 10 procent av allasplenektomin ldg LPK omkring 4 och
rdgGL-celler i normalt blod [1]. Vidare granulocytnivan omkring 0,% 101
praar det, med hjalp av T-cellsreceptorbet postoperativa forloppet komplice-
li-analys (TCR), pavisats att dessa cellerades av infektioner och en hoftfraktur.
vamanga fall ar klonala. Denna subgrupp | februari 1993 vardades patienten
t'.év patienter skiljer sig fran 6vriga pati{pa infektionskliniken pa grund av fros-
iF')E_enter med Feltys syndrom pa en viktiga och feber. Utdver antibiotika prova-

r pUnkt —de svarar daligt pa splenektomdes da G-CSF (granulocytstimulerande
et- Olika undersokningar talar for attfaktor) i dosen 30Qug subkutant dagli-

L. airka en tredjedel av alla patienter meden under en veckas tid. Ingen effekt pa
Ngeltys syndrom i sjalva verket har etgranulocytnivdn sags, men markligt
I'GL-syndrom [2-4]. Detta tillstdnd f6- nog svammade det ut en massa erytro-
kommer aven hos patienter utan RAlaster i blodet (60/100 vita blodkrop-
tned eller utan andra associerade fynghr). G-CSF sattes ut, och patienten fick
gddsom neutropeni, splenomegali ellgsrednisolon 75 mg per dygn och svara-
&ndra cytopenier. Cirka en fjardedel tilde da bra — granulocytnivan normalise-
#én tredjedel av alla patienter med LGL-
é}/ndrom har RA[1, 3, 5, 6].
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in Fem fall har identifierats Forfattare

ably P4 hematologisektionen, medicin-OLLE LINDER

rkliniken, RSO (Regionsjukhuset i Ore-  bitradande Gverlakare

"fro) har, sedan uppméarksamheten FyLF TIDEFELT

etta tillstand C')kat,ofemfall identifierats ~ docent, dverlikare: bada vid hema-

-under de senaste aren. Har kommer €  to|ogisektionen, medicinkliniken,
kort beskrivning av dessa fall, som jam-  Regionsjukhuset i Orebro.
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