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Algengi Helicobacter pylori sykingar
og Cag-A stofna hja sluklmgum
med skeifugarnarsar 4 Islandi
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Agrip

Tilgangur: Algengi H. pylori sykingar og tengdra
magasjikdéma breytist hratt { vestrenum 16ndum.
H. pylori syking hefur verid tengd vid magabdlgur,
sar { skeifugdrn og maga og magakrabbamein. Pessi
tengsl eru sérlega sterk fyrir pa stofna af H. pylori
sem eru Cag-A jédkvaeoir. H. pylori er a0 hverfa af
nattdrulegum dstedum medal vestrenna pjooda, sér-
staklega Cag-A jakveOir stofnir sem er Gtrymt um-
fram adra stofna vegna tengsla peirra vi0 sdrasjuk-
dém. Markmid rannséknarinnar var ad kanna al-
gengi H. pylori sykingar og Cag-A stofna hjd sjuk-
lingum med skeifugarnarsar 4dur en uppreting 4 H.
pylori var almennt ttfzerd 4 [slandi.

Efnividur og adferdir: Motefni fyrir H. pylori og Cag-A
voru skodadir med Western blot adferd { serum synum
fra 62 sjuklingum med skeifugarnasar. Synunum var
safnad 4 timabilinu 1993-96 og @ttu ad syna algengi
Cag-A 40ur en virkri uppratingu 4 H. pylori var beitt
a0 fullu. Enginn sjiklinganna hafoi fengid uppraet-
ingarmedferd gegn H. pylori 4dur en synin voru tekin.
Nidurstodur: Af 62 synum voru 54 (87.1%) jakvad
fyrir H. pylori sértekum moétefnavokum og af pess-
um jakvaou synum voru 53 (98,1%) jakved fyrir
Cag-A.

Alyktanir: H. pylori stofnar sem tengjast skeifu-
garnasarum 4 Islandi eru yfirgnafandi (98,1%) Cag-
A jakveoir.

Inngangur

Syking med H. pylori er algengasta bakterfusyking
sem leggst 4 manninn (1). I vanpréudum londum er
tioni sykinga um 90% en { préudum londum er hin
um 40-60% og fer hratt fallandi { yngri aldurshépum.

Rannsékn sem gerd var arid 1990 4 algengi mot-
efna gegn H. pylori 4 Islandi syndi ad hjd aldurs-
flokknum 70 4ra og eldri var algengi um 80% og hja
aldursflokknum 10 dra og yngri var algengi H. pylori
minna en 10% (2). Tidni H. pylori hefur verid konn-
ud 4 Islandi med CLO prdéfi hja 80 bornum sem komu
i magaspeglun 1997-2002 vegna meltingarépaginda
og reyndist hin um 0,1% (upplysingar frd Liter Sig-
urdssyni). Nygengi sykinga hja fullordnum medal
préadra pjoda er mjog lagt, eda um 0,5% einstaklinga
4 ari (3). Flest bendir pvi til ad algengi H. pylori muni
halda afram ad falla um 10% eda meira 4 hverjum
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Objective: The prevalence of Helicobacter pylori infection
and related gastric diseases is rapidly changing in western
societies. H. pylori has been associated with gastritis,
gastric and duodenal ulcer and gastric cancer. This
association applies in particular to H. pylori strains which
are Cag-A positive. H. pylori is naturally disappearing from
western populations in particular Cag-A positive strains
which are selectively eradicated due to their association
with peptic ulcer. The aim of the study was to assess the
prevalence of H. pylori in duodenal ulcer disease and its
Cag-A status before the eradication of H. pylori was
routinely applied.

Material and methods: Antibodies for H. pylori and Cag-
A were investigated by Western blot method in serum
samples from 62 patients with duodenal ulcer. The
samples were collected during the period 1993-1996 and
should represent the Cag-A prevalence before it was
changed by active eradication. No subject had received H.
pylori eradication before the study.

Results: Of the 62 samples 54 (87.1%) were positive for
H. pylori specific antigen and of the 54 positive samples
53 (98.1%) were positive for Cag-A.

Conclusion: H. pylori strains associated with duodenal
ulcer in Iceland were predominantly (98.1%) Cag-A
positive.

Key words: Cag-A. Helicobacter pylori, duodenal ulcer,
gastric cancer.
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dratug 21. aldarinnar af néttirlegum éastedum einum
saman. Til viobotar fer fram virk upprating 4 H. pyl-
ori hja sjiklingum par sem talid er ad hann sé mein-
valdur ad sarsjukdémum eda skapi hattu 4 krabba-
meini { maga eins og hja adstandendum sjuiklinga med
magakrabbamein. Pad ma pvi buast vid ad H. pylori
hverfi jafnvel 4 nastu 10-20 drum sem meinvaldur
ekki sist vegna pess a0 uppreting beinist mest ad Cag-
A jakvedum stofnum (4). Minnkandi algengis H. pyl-
orier nd pegar farid a0 geta i faraldsfradi peirra sjik-
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doma sem sykillinn tengist eins og sdrasjukdémum og
magakrabbameini en flest bendir til ad pessir sjik-
démar hverfi ad mestu & nastu 10-20 drum (5).

Pekkingu 4 samspili H. pylori og magasjikdoma
hefur fleygt mjog fram 4 sidustu d&rum en samt er enn-
pa margt 4 huldu um petta samband. Pad er ekki ad
fullu ljést hvers vegna adeins 10-15% beirra sem
sykjast {4 sdr. Su kenning hefur verid sett fram ad H.
pylori hafi verid meinlaus hluti af 6rverufléru mag-
ans eins og huin var lengst af & prounarskeidi manns-
ins. Pad er einungis 4 20. 6ld sem H. pylori kemur
fram sem meinvaldur pegar 6rverufléran breytist eda
hverfur { préudum londum vegna aukins hreinletis
og H. pylori situr einn eftir { magaslimho (6). Far-
aldsfraedi sarasjlikdéma i maga 4 Islandi kemur mjog
vel heim vid pessa kenningu (7). H. pylori er einnig
megin orsakavaldur magakrabbameins sem er nast
algengasta krabbameinid 4 heimsvisu { dag (eftir
lungnakrabbameini) og kemur heim vid dtbreidslu
H. pylori (8). Nygengi magakrabbameins hefur minnk-
a0 { préudum l6ndum { takt vid ad H. pylori er sjald-
sé0ari. Pratt fyrir pessa sterku faraldsfredilegu fylgni
er margt 6ljost vardandi pad hvernig H. pylori veldur
magakrabbameini en einungis orlitill hluti peirra sem
sykjast fa krabbamein. Tveir pettir eru taldir spila
par saman. Meinvirkni H. pylori og erfOapattir
mannsins. Meinvirkni . pylori redst mest af Cag-A
sem er 120 kD motefnavaki tjddur 4 yfirbordi bakter-
funnar og finnst hja um 50% H. pylori stofna (8).
Tioni Cag-A hja peim stofnum sem tengjast skeifu-
garnarsari eda magakrabbameini er um 80-90% (9).

Engar rannsoknir eru til um ti0ni Cag-A { islensk-
um H. pylori stofnum en pekking 4 pvi er naudsynleg
til a0 skilja breytta faraldsfredi magasjukdéma.
Sterkar visbendingar eru um ad syking med Cag-A
jakvaedum H. pylori stofnum sé verndandi fyrir vél-
indabakfla0i en tioni pess hefur aukist mjog 4 sama
tima og H. pylori og sérstaklega Cag-A jdkvaoir
stofnar eru ad hverfa (10). Besta adferdin til a0 fa
rétta mynd af tioni Cag-A veri a0 rannsaka H. pylori
stofna fyrir pann tima sem upprating var almennt
utferd, eda fyrir 1993. Ekkert safn er til af H. pylori
stofnum en hins vegar eru til malingar 4 serum syn-
um fra sjiklingum med skeifugarnarsar sem tekin
voru 4 drunum 1993-96.

Markmio: A0 kanna algengi métefna gegn H. pylori
fra islenskum sjiklingum med skeifugarnarsir og
algengi Cag-A métefna hjd somu sjiklingum.

Efnividur og adferdir

Skodud voru gogn frd 62 sjuklingum med skeifugarn-
arsar sem voru spegladir og greindir 4 Landspitala 4
drunum 1993-1996. Serum syni voru tekin { peim til-
gangi ad greina moétefni fyrir H. pylori og fylgjast
med uppratingu. [ hépnum voru 33 karlar og 29 kon-
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ur 4 aldrinum 24-81 4rs, midgildi 50 4r. Enginn sjuk-
linganna hafdi fengid uppratingar medferd gegn H.
pylori 4dur en synin voru tekin. Rannséknin var ekki
framskyggn og upplysingar um lyfjanotkun voru pvi
ekki skipulega skrddar. Notkun 4 aspirini var skrdd
hj4 tveim sjiklingum og notkun gigtarlyfja hja tveim.

Notadar voru tvaer adferdir vid greiningu métefni
til a0 fa oruggari nidurstodur og til ad f4 betri saman-
burd vi0 adrar rannséknir. Ennfremur til ad meta
notagildi adferdanna. Western blot var notad til ad
greina H. pylori métefni og tidni Cag-A moétefna var
sérstaklega skodud. IgG, IgA og IgM immunoglobu-
lin voru meld med 6beinni ELISA adferd.

Pegar Western blot tekni er notud med heil-
frumublondu hefur fengist 96% nemi og 94% sér-
teeki (11) par sem hvert métefni gefur sérstakt band
og greiningin byggist 4 métefnum sem vitad er ad
bindast ekki 60rum syklum (12, 13). Morg mismun-
andi bond koma fram en pau bond sem eru talin sér-
tek fyrir H. pylori eru bond sem eru 19- 36 kD 4
pyngd og 120 kD band (Cag-A métefnavaki). Til ad
syni teljist jakvett fyrir H. pylori verdur pad a0 vera
jakveett fyrir 60ru pessara.

Fjorar tegundir métefnavaka eru notadar til serm-
ismalingar med ELISA adferd. Per eru bunar til dr
heilum syklum eda gréfum (sonicate), hélfgréfum
eda hreinum moétefnavokum. Margir H. pylori mot-
efnavakar eru breytilegir milli stofna pannig ad not 4
hreinum métefnavokum gefur oft 1itid nemi. Grofir
motefnavakar hafa marga moétefnavaka sem sumir
bindast 60rum Gram-neikvedum syklum og gefa
pannig falsk-jadkvaed svor og litid sérteki (14). Pess
vegna er naudsynlegt ad nota blondur af H. pylori
moétefnavokum bpegar melingar eru gerdar med
ELISA (14, 15). T pessari rannsékn var notast vid
blondu hitastodugra moétefnavaka og lagmolekilar
blondur (framleitt 4 Rigshospitalet og stadlad &
donskum sjiklingum) (16, 17).

Nidurstodur

Vid métefnagreiningu med Western blot reyndust 54
af 62 (87,1%) sjiklingum vera jakveedir fyrir H. pyl-
ori sértekum moétefnavokum og af pessum 54 voru
53 (98,1%) jakved fyrir Cag-A. Einn sjiklingur sem
var H. pylori neikvaeOur tok gigtarlyf (naproxen).

Af sjaklingunum 62 hofou 46 (74,2% ) jakvaed svor
gagnvart moétefnavokum 19-36 kDs. Til a0 mzla IgG
motefni var studst vid prji mismunandi préf: HS
(heat stable) motefnavaki gaf 67,7% jakvett svar,
LMW (low-molecular weight) mdtefnavaki gaf
25,8% og heilfrumu-motefnavaki 84,1%.

Umrada

Moétefnamelingar til greiningar 4 H. pylori hafa tolu-
vert notagildi, en Western blot er b&di ne@mara og



sértekara en ELISA. Aftur 4 méti er Western blot
timafrekt og hentar pvi sidur til fjoldanotkunar. Med
Western blot adferd fengust jakveaed svor fyrir H. pyl-
ori hja 54 af 62 (87,1 %) sjiklingum. Af pessum 54
voru allir nema einn jakvaoir fyrir Cag-A (98,1%).

Nidurstodur métefnamealinga med ELISA adferd
géfu ekki eins hda tidni H. pylori jakvedra enda ekki
med jafn gott nemi og Western blot adferdin. Pad
fundust p6 nokkur jadarsvor gegn LMW métefna-
vokum melt med ELISA sem sennilega skyrist af pvi
a0 profid var stadlad 4 framandi hop sjuklinga og
hugsanlega var valinn of har viomidunarpunktur. Al-
gengi motefna gegn H. pylori samkvemt Western
blot reyndist vera 87,1% og er st nidurstada { sam-
remi vid adrar rannsoknir en einungis 80-90% sjuk-
linga med skeifugarnarsar 4 pvi timabili sem hér er
rannsakad hofou H. pylori en 10-20% hofou sér af
voldum gigtarlyfja eda af Gpekktum orsokum (18).

Algengi Cag-A 1 islenskum stofnum H. pylori hja
sjuklingum med skeifugarnarsar (98,1%) melist
herri { okkar rannsékn en { ndgrannalondum en par
er algengi 4 bilinu 80-90% (9). Ekki er 1j6st af hverju
algengio er harra hér 4 landi en pad vantar sérstak-
lega upplysingar um algengi Cag-A hja 6voldum
stofnum. Algengi 4 Cag-A hja 6voldum stofnum { n4-
grannalondum er um 50% (1, 9). ZAtla m4 ad tidni
Cag-A hja 6voldum stofnum hér sé ekki minni en
50%. Pessar nidurstodur hafa pydingu fyrir tilkun 4
rannsékn 4 erfdum magakrabbameins 4 Islandi.
Erfoapattir sem tengjast magakrabbameini eru med-
al annars erfOabreytileiki { styrisvedi interleukin 1
beta (IL-1B) geninu en eitt form af tjdningu gensins
veldur aukinni framleidslu 4 bolgudrvandi cytokini
(IL-1B) og pannig auknu boélgusvari vid H. pylori
sykingu (19). Islensk rannsokn 4 erfdabreytileika IL-
1B geninu hjd sjiklingum med magakrabbamein
syndi ekki tengsl vid pad form sem veldur auknu
boélgusvari (20). Pessi nidurstada vekur spurningar
um tioni Cag-A 1 6voldum islenskum H. pylori stofn-
um. Erfdabreytileikinn er eingdngu tjadur vid H.
pylori sykingu og sérstaklega ef sykingin er med Cag-
A jakvedum stofnum. Nidurstada okkar rannséknar
bendir ekki til ad Cag-A sé fatitt { islenskum H. pylori
stofnum.

Pad er pvi dliklegt ad tengsl erfoabreytileikans {
IL-1B geninu vid magakrabbamein finnist ekki hja
Islendingum vegna pess ad Cag-A sé fatitt { islensk-
um H. pylori stofnum. Synt hefur verid fram 4 aukna
dhazttu 4 magakrabbameini hja adstandendum fs-
lenskra sjiklinga med magakrabbamein sem bendir
til ad erfoapattur sé til stadar (21). Pad parf pvi ad
leita ad 6drum erfdapattum en IL-1B hj4 Islending-
um. Naudsynlegt er ad gera nyjar rannsoknir 4 al-
gengi Cag-A eins og pad er nuna til ad skilja betur
par hrodu breytingar sem eru ad gerast { faraldsfraeoi
sjikdéma { vélinda og maga.
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