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GastroPanel®- ja Acetium®-keksinnot: Dyspepsian ja helikobakteeri-infektion diagnostiikkaan tarkoitettu
GastroPanel® -veritutkimus paljastaa mm. atrofisen gastriitin (hapoton maha) ja siihen liittyvat riskit,
kuten maha- ja ruokatorvisyovan riskin. Acetium®-kapselit, jotka sitovat mahalaukussa karsinogeenista
asetaldehydia vaarattomaksi yhdisteeksi, voivat mm. vahentda naiden vakavien syopien riskia.

GastroPanel® ja Acetium® -innovaatiot yhdessd ovat ainutlaatuinen yhdistelmd, joka voi auttaa
ehkdisemaddn maha- ja ruokatorvisyopaa. GastroPanel® |6ytaa atrofisen gastriitin, johon liittyy kohonnut
riski sairastua maha- ja ruokatorvisyopaan siina vaiheessa kun ne vield ovat hoidettavissa. Atrofinen gastriitti
mahan runko-osassa, joka on tavallisesti parantumaton, johtaa mahalaukun pysyvaan hapottomuuteen.
Hapottomassa mahassa (jonka myo6s aiheuttaa pitkaaikainen PPI-Idakitys) suusta perdisin olevat mikrobit
sdilyvat hengissa ja tuottavat asetaldehydia alkoholista ja ravinnon sisdltdmasta sokerista. Uudessa WHO:n
vuonna 2009 julkistamassa syopavaarallisten yhdisteiden luettelossa alkoholijuomien sisaltama ja alkoholista
sisasyntyisesti muodostuva asetaldehydi on luokiteltu ryhmaan 1, kuten tunnetut syépavaaralliset yhdisteet,
kuten asbesti, tupakansavu ja bentseeni. Globaalisesti ruuansulatuskanavan mikrobien tai tupakansavun
kautta tapahtuva asetaldehydialtistus liittyy arviolta neljaan miljoonaan uuteen sy6paan joka vuosi, mika
edustaa lahes 40 % kaikista syovista. Naihin kuuluvat ylahengitysteiden ja ylemman ruuansulatuskanavan
syovat, seka paksusuoli- ja keuhkosydpa. Biohit on kehittanyt Acetium® tuotteita ja menetelman, joilla
voidaan vahentdd fysikaalista ja ravintoperdistd asetaldehydialtistusta (www.biohit.fi/tutkimus
/tutkimussuunnitelmia).

Euroopan komission asettaman tieteellisen asiantuntijaryhman vuonna 2012 antaman yksimielisen
suosituksen mukaan kosmeettisessa lopputuotteessa saa olla asetaldehydid korkeintaan 5 mg/| ja suuvesiin
asetaldehydia ei saa lisata lainkaan. Monet Suomessa myynnissa olevat alkoholijuomat ja elintarvikkeet
ylittavat kosmeettisille tuotteille sallitun yldrajan moninkertaisesti (www.biohit.fi/Laboratoriopalvelut).

Acetium-kapseli sitoo mahalaukussa karsinogeenistd asetaldehydid henkil6illa, joilla on hapoton maha
seuraavista syista: 1) Atrofinen gastriitti, 2) PPI-1dakitys tai 3) Leikattu maha, samoin kuin henkildill3, joilla on
4) Geenivirhe ja siitd johtuvan entsyymin puute asetaldehydin poistamiseen tai 5) Krooninen helikobakteeri-
infektio tuottaa asetaldehydia. Acetium saattaa parantaa atrofisen gastriitin ja ennaltaehkaista migreeni- ja
sarjoittaisia paansarkykohtauksia (tutkimuksia menossa). Acetium-imeskelytabletti sitoo tupakan savusta
sylkeen liuennutta asetaldehydid vaarattomaksi yhdisteeksi ja saattaa auttaa tupakasta vieroittamisessa
(tutkimus kaynnissa).

Acetium-imeskelytabletti sitoo tupakan savusta sylkeen liuennutta ja alkoholista suussa syntyvaa
asetaldehydia vaarattomaksi yhdisteeksi ja saattaa auttaa tupakasta vieroittamisessa (tutkimus kdynnissa).
Acetium-imeskelytabletti poistaa 87 % runsaasti asetaldehydid sisdltavan alkoholijuoman valittdmasta
vaikutuksesta syljen asetaldehydiin ja yli 90 % tupakoinnin aikana sylkeen liukenevasta asetaldehydista.

Alan viimeisintd kehitystad edustavaan, turvalliseen ja kustannustehokkaaseen GastroPanel®-
tutkimukseen, joka antaa diagnoosin helikobakteeri-infektiosta ja atrofisesta gastriitista riskeineen, ei liity
seuraavassa kuvattavien testien vakavia ladketieteellisia ongelmia:

Dyspepsian ja helikobakteeri-infektion diagnostiikassa 3C ureahengitystestilli (UBT), ulosteen
antigeenitestilla ja vasta-ainetesteilld ei saada diagnoosia helikobakteeri-infektion tai autoimmuunitaudin
aiheuttamasta mahalaukun atrofisesta gastriitista. Atrofisen gastriitin varhainen ja luotettava diagnoosi on
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tarked, usein elintarked, johtuen atrofisen gastriitin useista riskeista, joita ovat esimerkiksi mahalaukun ja
ruokatorven sydvista johtuvat tarpeettomat kuolemat.

Maha- ja ruokatorvisyévan riskien lisdksi atrofinen gastriitti (hapoton maha) voi johtaa B12-vitamiinin,
raudan, magnesiumin, kalsiumin ja sinkin seka erdiden ladkeaineiden imeytymishairiéihin. Kalsiumin vaje
aiheuttaa osteoporoosia ja B12-vitamiinin vaje voi aiheuttaa Alzheimerin tautia, dementiaa, depressiota ja
dareishermostovaurioita, seka korkeaa homokysteiinipitoisuutta elimistdssa, jonka puolestaan on ajateltu
olevan itsendinen riskitekija ateroskleroosille, sydankohtauksille ja aivohalvauksille. Dipyridamolin, joidenkin
rautavalmisteiden ja sienildadkkeiden (fluconazoli, itraconazoli), tyroksiinin ja atatsanoviirin imeytyminen on
alentunut hapottoman mahan johdosta.

Mahalaukun runko-osan (korpus) atrofinen gastriitti ja PPI-lddkkeiden kdytté aiheuttavat hapottoman
mahan. Hapottoman mahan my6tda keuhkokuumeen riski, ja varsinkin seniori-ikdisilla wvakavien
suolistoinfektioiden (esim. giardiaasi, malaria, Clostridium difficile ja E. coli EHEC) riski voi olla lisddntynyt.

Helikobakteeri-infektioon liittyva gastriitti voi kehittyda myds mahalaukun antrumin atrofiseksi gastriitiksi,
joka lisda peptisen haavataudin ja mahasyovan riskid. Samanaikainen korpuksen ja antrumin atrofinen
gastriitti on suurin tunnettu mahasyo6van riskitila.

Mikadan kyseisestd kolmesta helikobakteeritestistd ei anna tietoa mahalaukun runsaasta
haponerityksestakaan, mika tieto saadaan GastroPanel-testilld, ja mikda ruokatorven refluksitautia
sairastavalla saattaa aiheuttaa tdman taudin usein oireettomia komplikaatioita. N&itd ovat haavainen
ruokatorventulehdus ja Barrett’in ruokatorvi, jotka ilman hoitoa saattavat johtaa ruokatorvisyopaan. Edella
esitetyn lisiksi *C ureahengitystesti ja ulosteen antigeenitesti voivat antaa jopa 50 % vaarid negatiivisia
tuloksia helikobakteeri-infektiosta, eli tdma infektio tautiriskeineen jaa diagnosoimatta, silloin kun potilaalla
on atrofinen gastriitti, MALT lymfooma tai vuotava peptinen haavatauti tai potilas saa parhaillaan antibiootti-
tai PPI-hoitoa.

Ylavatsavaivojen (dyspepsian) ja helikobakteeri-infektion diagnostiikkaa rasittavat edella kuvatut vieldkin
kaytossa olevien testien laaketieteelliset ongelmat, jotka saattavat johtaa hoitovirheisiin ja vakavienkin
sairauksien etenemiseen parantavan hoidon ulottumattomiin.

Ennen GastroPanel-keksinnon markkinoille tuloa yli kymmenen vuotta sitten atrofinen gastriitti riskeineen,
minkd aiheuttaa helikobakteeri-infektio tai autoimmuunitauti, on saatu selville vain sattumaléydoksena
tahystys- ja koepalatutkimuksen (gastroskopian) yhteydessd. Nain lukuisat ihmiset ovat saaneet ilman
diagnoosia potea useimmiten oireetonta hapotonta mahaa (korpuksen atrofista gastriittia), mista sitten on
voinut edetd mm. maha- tai ruokatorvisydpa (mahdollisesti vahintddn useita satoja vuodessa) tai B-12
vitamiinin vajeesta johtuvia sairauksia parantavan hoidon ulottumattomiin. On vain arvioita siita, etta kuinka
paljon tatd on tapahtunut kuluneen yli kymmenen vuoden aikana monelle niistda ihmisistd joidenka
ylavatsavaivaa (dyspepsian esiintyvyys 20—-40 %:lla vaestosta) ja helikobakteeri-infektioita (idsta riippuen 20—
70 %:lla vaestosta) on diagnosoitu mm. 3C ureahengitystestilld (UBT). Vieldkaan ld4kareille, puhumattakaan
ylavatsavaivoja karsivista potilaista tai terveystarkastusta haluaville, ei useimmitenkaan ilmoiteta, etta UBT
samoin kuin ulosteen antigeenitesti voivat antaa vaaria negatiivisia tuloksia tai ndma testit ja H. pylori vasta-
ainetesti eivat 16yda atrofista gastriitia eivatka siihen liittyvia mahasyopa- ym. riskeja.



Lisatietoja

GastroPanel®-tutkimuksen indikaatioita — GastroPanelin kaytté vyleisladkarin praktiikassa - iso
tyydyttamaton tarve

e GastroPanel® pitaisi olla ensilinjan diagnostinen testi H. pylori infektion (5-80 % maailman vaestosta)
osalta sekd kaikkien dyspepsiapotilaiden tutkimuksessa (dyspepsian esiintyvyys 20-40 %:lla
lansimaisesta vaestosta).

e GastroPanel® testia tulisi kdyttaa poissulkemaan tai varmistamaan korkea haponeritys refluksitautia
sairastavilla, sen sijaan ettd heille annetaan koemielessa PPl laakitys. PPI-ladkkeiden
pitkdaikaiskayttoon liittyy lisdantynyt maha- ja ruokatorvisyoévan riski.

e GastroPanel® merkkiaineet Pepsinogeeni | (PG 1), Pepsinogeeni Il (PG Il), Gastriini-17 (G-17) ja
H.pylori vasta-aineet paljastavat:
0 Henkilét, joilla on kohonnut maha- ja ruokatorvisyovan riski, ts. potilaat, joilla on atrofinen
gastriitti. Samoin henkilot, joilla on matala sydpariski; H. pylori -infektio ilman atrofista
gastriittia antrumissa tai korpuksessa.

0 Varhainen ja luotettava H. pylori -infektion ja atrofisen gastriitin (AG) diagnoosi sdastaa
kustannuksia ja estdd monia sairauksia ja turhia maha- ja ruokatorvisyévan kuolemia.
e GastroPanel® soveltuu myds erityisryhmien testaamiseen, erityisesti autoimmuunitauteja
sairastavien potilaiden tutkimiseen (monesti useampi autoimmuunisairaus samanaikaisesti), esim.:
0 potilailla, joilla autoimmuuni tyreoidiitti (kilpirauhasen tulehdus), voi olla lisdksi
autoimmuuni atrofinen gastriitti (AAG, 18 %:lla tyreoidiittipotilaista) korpuksessa, siihen
liittyvine seuraamuksineen,

0 tyypin 1 diabetesta sairastavat, joilla voi esiintya AAG ja esim. B12-vitamiinin puute (12 %:lla
diabetes-potilaista) siihen liittyvine riskeineen,

0 potilaat, joilla on keliakia ja siihen mahdollisesti liittyva AAG riskeineen, seka

0 potilaat, joilla on nivelreuma, joilla saattaa I16ytya AAG siihen liittyvine riskeineen
e Potilailla, joilla on AG tai AAG, B12 vitamiinin imeytyminen on hairiintynyt.

0 B-12-vitamiinin puute lisda riskid sairastua masennukseen, Alzheimerin tautiin, dementiaan
ja polyneuropatiaan (ddreishermostovaurioita). Tastad syysta kaikki potilaat, joilla todetaan
masennusta, Alzheimerin tauti, dementiaa tai polyneuropatia, tulisi tutkia GastroPanel®-
testilld, jotta suljetaan pois tai varmistetaan AG tai AAG mahan korpusosan limakalvolla.

0 B-12-vitamiinin puutoksen seurauksena homokysteiinia kertyy kudoksiin, mika saattaa
liittya:
= verisuonten kalkkeutumiseen - ndma potilaat tulisi tutkia GastroPanel®-testilld AG:n
tai AAG:n varmistamiseksi tai poissulkemiseksi

= sydankohtauksiin — ndmakin potilaat tulee tutkia GastroPanel®-testilla
= aivohalvaukseen — myds ndilla potilailla GastroPanel® testi on aiheellinen.

e Edelleen, potilailla, joilla on AG tai AAG korpuksessa, kalsiumin, raudan, magnesiumin ja sinkin
imeytyminen on hairiintynyt. Matala kalsium liittyy osteoporoosiin ja matala seerumin rauta
puolestaan raudanpuutosanemiaan.

e Kaikki osteoporoosia ja luunmurtumille herkat tai anemiaa sairastavat tulisi tutkia GastroPanel®-
testilld, jotta voidaan poissulkea tai varmistaa AG tai AAG.

e Keuhkokuumeen riski ja erityisesti vanhemmilla henkildilla myo6s riski sairastua fataaleihin
suolistoinfektioihin (giardiasis, malaria, Clostridium difficile ja E. coli EHEC) voi olla merkittavasti
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lisadntynyt hapottoman mahan seurauksena, johon on johtanut AG, AAG tai PPI-ladkkeiden kaytto.
Kaikki potilaat, joilla on n&itd infektioita, tulisi tutkia GastroPanel®-testillda AG:n ja/tai AAG:n
poissulkemiseksi tai toteamiseksi.

e Kaikki, joilla todetaan AG tai AAG GastroPanelilla tulee |ahettaa gastroskopiaan diagnoosin ja hoidon
varmistamiseksi.

On huomioitava, ettd 3C ureahengitystesti (UBT), ulosteen antigeenitesti tai H. pylori vasta-ainetesti eivit
paljasta atrofista gastriittia. UBT ja ulosteen antigeenitesti voivat antaa vaaran negatiivisen tuloksen jopa 50
%:ssa H. pylori -infektioita, erityisesti, jos potilaalla on H. pylori -infektion tai autoimmuunitaudin aiheuttama
atrofinen gastriitti, vuotava peptinen haavatauti, krooninen PPI-kdytto, antibioottihoitoa, tai MALT-
lymfooma, minkad on aiheuttanut H. pylori -infektio. GastroPanel®-tutkimus on myds sopiva terveiden
oireettomien henkiléiden seulontaan, koska H. pylori -infektio, AG tai AAG niihin liittyvine riskeineen ovat
usein oireettomia.

Biohit Oyj tahdentaa, etta verindytteesta tehtava GastroPanel ei ole mahasyopatesti vaan mm. mahasyovan
riskin |6ytava testi. Se l6ytda luotettavasti oireettoman ja dyspepsiapotilaan helikobakteeri-infektion ja
mahalaukun limakalvon surkastuman (atrofisen gastriitin) seka niihin liittyvia riskeja ajoissa parantavan
hoidon ulottuviin.

Vuonna 2012, 16 johtavan gastroenterologin ryhma 12:sta eri maasta julkaisi yhteisen kannanoton, jonka
mukaan atrofisen gastriitin seulonta ja toteaminen GastroPanel-testilla on erittdin perusteltua (1). Samalle
kannalle paatyi myos laaja ns. Maastrich IV suositus, jossa veritesteja suositellaan osaksi mahalaukun
helikobakteeri-infektion ja atrofisen gastriitin tutkimus- ja hoitoketjua (2). Nadiden lisdksi Kiotossa annettiin
laajaan kansainvaliseen konsensukseen perustuva suositus, jonka mukaan GastroPanel testiin kuuluvien
biomerkkiaineiden kayttd mahalaukun sairauksien diagnostiikassa ja seulonnassa on erittdin soveltuva
menetelmd korvaamaan mahalaukun tdhystykset, joista suuri osa tehddan aivan turhaan (3). Edelleen
vuonna 2012, 63 asiantuntijaa 24 maasta totesivat, ettd mahalaukun limakalvon surkastuma (atrofinen
gastriitti) voi johtaa muun muassa mahasy6paan ja siksi sitd on seurattava saanndllisin valiajoin (4). Atrofisen
gastriitin [6ytyminen vaatii mahan tahystyksen ja saannollisen seurannan. Mahasy6van varhaistoteaminen ja
hoitaminen parantaa potilaan ennustetta merkittavasti. Nykyisen kdytannon mukaan mahasyovat todetaan
Iahes aina lilan mydhaan, koska nykykaytanndssa helikobakteeri-infektion diagnostiikassa kaytettavat testit
(13C ureahengitystesti ja ulosteen antigeenitesti) eivit 16yda luotettavasti helikobakteeri-infektiota. Kyseiset
testit eivat 16yda mahalaukun limakalvon surkastumaa (atrofista gastriittia) eivatka myoskaan siihen liittyvia
riskeja kuten maha- ja ruokatorvisyopa seka B12-vitamiinin, raudan ja kalsiumin vajetta riskeineen.

Verindytteesta helposti tehtdvan GastroPanelin on osoitettu olevan erittdin kustannustehokas testi.
Mahasyovan riskin ja eri riskitekijoiden seulominen sadstda Nordic Healthcare Groupin kehittdman
kustannuslaskentamallin mukaan yhden ikdluokan (esimerkiksi 50-vuotiaiden) terveydenhuolto-
kustannuksia Suomessa valtakunnallisella tasolla jopa yli 60 miljoonaa euroa, mutta tdma edellyttda uusien
tehokkaiden menetelmien kdyttéénottoa ja tarjontaa. Maailmalla miljoonia potilaita on jo testattu nailla
biomerkkiainetesteilla.
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GastroPanelin merkkiaineprofiilit

PGI, PGII, PGY/
PGII, G-17b
normaalit; Hp-

Terve mahan
limakalvo

Ei tarvetta

gastroskopiaan

[ Rakenne

PGI, PGII, PGI/
PGIl normaalit
tai kohonneet;
Hp-;
G-17b kohon-

GastroPanel® - tulkintakaavio

PGI, PGII, PG/
PGl normaalit,
Hp-;
G-17h alentu-

PGI, PGII,
G-17b kehon-
neet; PGI/PGII
normaali, Hp-

PGI, PGII, PGI/
PGIl, G-17
normaalit tai
kohonneet; Hp+

GastroPanel testilla (PGI, PGIl, PGI/PGII, G-17b, Hp-Ab])
todettavat rakenteelliset ja toiminnallliset ylavatsaoireiden syyt

PGI tai PGI/PGII
entunut;
G-17b kohon-
nut; Hp+ tai
Hp-

tunut,
b alentunut,

Pinnallinen
[ei-atrofinen]
H.pylorin
aiheuttama
gastriitt

Lyhyt (4-10 vrk]
tauko PPI-133-
kityksessa

Atrofinen
antrum-
gastriitti

Atrofinen pan-
astriitti [ant-

rum ja korpus)
alentunut

PGl ja PGl pa-
lautuvat nor-
maaleiksi hi-
taammin kuin
G-17b

Hp:n haatohoi-
to aiheellinen;
gastraskopia

vain oireellisille

Ei tarvetta

Gastroskopia aina pakollinen
gastroskopiaan

GERD tai NERD
mahdollinen

on normaali - Yleislaakdrin hoidettavissa - Syytd hakeutua erikoisladkérille; gastroskopia ja koepalat

Lahteet:

1)

2)

3)

Agréus L, Kuipers EJ, Kupcinskas L, Malfertheiner P, Di Mario F, Leja M, Mahachai V, Yaron N, van
Oijen M, Perez Perez G, Rugge M, Ronkainen J, Salaspuro M, Sipponen P, Sugano K and Sung J:
Rationale in diagnosis and screening of atrophic gastritis with stomach-specific plasma biomarkers.
Scand J Gastroenterol 47: 136147, 2012.

Malfertheiner P, Megraud F, O'Morain CA, Atherton J, Axon AT, Bazzoli F, Gensini GF, Gisbert JP,
Graham DY, Rokkas T, EI-Omar EM and Kuipers EJ: European Helicobacter Study Group. Management

of Helicobacter pylori infection--the Maastricht IV/ Florence Consensus Report. Gut 61: 646-664,
2012.

Sato K et al. 2014 Serological tests (Pepsinogen | and Il and anti-H.pylori antibody) are useful for
selecting subjects at high risk for gastric cancer. The Kyoto Global Consensus Meeting on H. pylori

Gastritis. Time for a change. January 30th — February 1st, 2014. Kyoto, Japan. (ldhetetty
julkaistavaksi)



Lisatietoja

4) Dinis-Ribeiro M et al. 2012 Management of precancerous conditions and lesions in the stomach
(MAPS): guideline from the European Society of Gastrointestinal Endoscopy (ESGE), European
Helicobacter Study Group (EHSG), European Society of Pathology (ESP), and the Sociedade
Portuguesa de Endoscopia Digestiva (SPED). Endoscopy 2012; 44: 74-94.



