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GastroPanel®- ja Acetium®-keksinnét: 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. vdahentaa naiden vakavien syépien riskia.

GastroPanel® ja Acetium® -innovaatiot yhdessd ovat ainutlaatuinen yhdistelmd, joka voi auttaa
ehkdisemdan maha- ja ruokatorvisyopaa. GastroPanel® |6ytaa atrofisen gastriitin, johon liittyy kohonnut
riski sairastua maha- ja ruokatorvisyopaan siind vaiheessa kun ne viela ovat hoidettavissa. Atrofinen gastriitti
mahan runko-osassa, joka on tavallisesti parantumaton, johtaa mahalaukun pysyvaan hapottomuuteen.
Hapottomassa mahassa (jonka myo6s aiheuttaa pitkdaikainen PPI-1dakitys) suusta perdisin olevat mikrobit
sailyvat hengissa ja tuottavat asetaldehydia alkoholista ja ravinnon sisaltamasta 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 neljdan miljoonaan uuteen syopaan joka vuosi, mika
edustaa lahes 40 % kaikista sydvista. Naihin kuuluvat ylahengitysteiden ja ylemman ruuansulatuskanavan
syovat, seka paksusuoli- ja keuhkosybpa. Biohit on kehittdnyt Acetium® tuotteita ja menetelman, joilla
voidaan vidhentdd fysikaalista ja ravintoperdistd asetaldehydialtistusta (www.biohit.fi/tutkimus
/tutkimussuunnitelmia).

Euroopan komission asettaman tieteellisen asiantuntijaryhman vuonna 2012 antaman yksimielisen
suosituksen mukaan kosmeettisessa lopputuotteessa saa olla asetaldehydia 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 asetaldehydia henkil6illa, joilla on hapoton maha
seuraavista syista: 1) Atrofinen gastriitti, 2) PPI-laakitys tai 3) Leikattu maha, samoin kuin henkil6ill3, 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 kaynnissa).
Acetium-imeskelytabletti poistaa 87 % runsaasti asetaldehydiad sisdltavan alkoholijuoman valittomasta
vaikutuksesta syljen asetaldehydiin ja yli 90 % tupakoinnin aikana sylkeen liukenevasta asetaldehydista.

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

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

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

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

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

Mikaan kyseisesta kolmesta helikobakteeritestistd ei anna tietoa mahalaukun runsaasta
haponerityksestdakadan, mikda tieto saadaan GastroPanel-testilld, ja mikd 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 lisaksi 3C ureahengitystesti ja ulosteen antigeenitesti voivat antaa jopa 50 % v&aria 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 edelld kuvatut vieldkin
kaytossa olevien testien lddketieteelliset ongelmat, jotka saattavat johtaa hoitovirheisiin ja vakavienkin
sairauksien etenemiseen parantavan hoidon ulottumattomiin.

Ennen GastroPanel-keksinndn 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. N&in 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 siitd, etta kuinka
paljon tatd on tapahtunut kuluneen yli kymmenen vuoden aikana monelle niistda ihmisista joidenka
ylavatsavaivaa (dyspepsian esiintyvyys 20-40 %:lla vaestosta) ja helikobakteeri-infektioita (idsta riippuen 20—
70 %:lla vdestostd) on diagnosoitu mm. 13C ureahengitystestilld (UBT). Vieldkaan ld4kéreille, puhumattakaan
ylavatsavaivoja karsivista potilaista tai terveystarkastusta haluaville, ei useimmitenkaan ilmoiteta, etta UBT
samoin kuin ulosteen antigeenitesti voivat antaa vaaria negatiivisia tuloksia tai nama testit ja H. pylori vasta-
ainetesti eivat |0yda atrofista gastriitia eivatka siihen liittyvid mahasyopa- ym. riskeja.
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GastroPanel®-tutkimuksen indikaatioita — GastroPanelin kayttdo vyleislddakarin 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
|ansimaisesta vaestosta).

o GastroPanel® testia tulisi kdyttaa poissulkemaan tai varmistamaan korkea haponeritys refluksitautia
sairastavilla, sen sijaan ettd heille annetaan koemielessa PPl |adkitys. PPIl-ladkkeiden
pitkdaikaiskayttoon liittyy lisdantynyt maha- ja ruokatorvisyévan riski.

e GastroPanel® merkkiaineet Pepsinogeeni | (PG 1), Pepsinogeeni Il (PG Il), Gastriini-17 (G-17) ja
H.pylori vasta-aineet paljastavat:
o Henkildt, joilla on kohonnut maha- ja ruokatorvisyovan riski, ts. potilaat, joilla on atrofinen
gastriitti. Samoin henkil6t, joilla on matala sydpariski; H. pylori -infektio ilman atrofista
gastriittia antrumissa tai korpuksessa.

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

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

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

o potilaat, joilla on nivelreuma, joilla saattaa |6ytya AAG siihen liittyvine riskeineen
e Potilailla, joilla on AG tai AAG, B12 vitamiinin imeytyminen on hairiintynyt.

o B-12-vitamiinin puute lisda riskia sairastua masennukseen, Alzheimerin tautiin, dementiaan
ja polyneuropatiaan (dareishermostovaurioita). Tasta 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.

o B-12-vitamiinin puutoksen seurauksena homokysteiinia kertyy kudoksiin, mikd saattaa
liittya:
= verisuonten kalkkeutumiseen - ndma potilaat tulisi tutkia GastroPanel®-testillda AG:n
tai AAG:n varmistamiseksi tai poissulkemiseksi
= sydankohtauksiin — ndmakin potilaat tulee tutkia GastroPanel®-testilla

= aivohalvaukseen — my6s nailla potilailla GastroPanel® testi on aiheellinen.
o 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.

o Keuhkokuumeen riski ja erityisesti vanhemmilla henkil6illa my0Os riski sairastua fataaleihin
suolistoinfektioihin (giardiasis, malaria, Clostridium difficile ja E. coli EHEC) voi olla merkittavasti
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lisdantynyt hapottoman mahan seurauksena, johon on johtanut AG, AAG tai PPI-ladkkeiden kaytto.
Kaikki potilaat, joilla on naitd infektioita, tulisi tutkia GastroPanel®-testilli 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 13C ureahengitystesti (UBT), ulosteen antigeenitesti tai H. pylori vasta-ainetesti eivit
paljasta atrofista gastriittia. UBT ja ulosteen antigeenitesti voivat antaa vadran 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-kdyttd, antibioottihoitoa, tai MALT-
lymfooma, minkd 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, ettd verindytteesta tehtdva GastroPanel ei ole mahasydpatesti vaan mm. mahasyoévan
riskin |oytava testi. Se loytda 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). Naiden lisaksi Kiotossa annettiin
laajaan kansainvaliseen konsensukseen perustuva suositus, jonka mukaan GastroPanel testiin kuuluvien
biomerkkiaineiden kayttd mahalaukun sairauksien diagnostiikassa ja seulonnassa on erittdin soveltuva
menetelma 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 saannoéllisin véaliajoin (4). Atrofisen
gastriitin [6ytyminen vaatii mahan tahystyksen ja saanndllisen seurannan. Mahasyovan varhaistoteaminen ja
hoitaminen parantaa potilaan ennustetta merkittavasti. Nykyisen kdytannon mukaan mahasyovét todetaan
Iahes aina lilan mydhaan, koska nykykdytanndssa helikobakteeri-infektion diagnostiikassa kdytettavat testit
(13C ureahengitystesti ja ulosteen antigeenitesti) eivat |6yda 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 tehtdavan GastroPanelin on osoitettu olevan erittdin kustannustehokas testi.
Mahasyovan riskin ja eri riskitekijoiden seulominen sadstdad Nordic Healthcare Groupin kehittdman
kustannuslaskentamallin mukaan yhden ikdluokan (esimerkiksi 50-vuotiaiden) terveydenhuolto-
kustannuksia Suomessa valtakunnallisella tasolla jopa yli 60 miljoonaa euroa, mutta tama edellyttaa uusien
tehokkaiden menetelmien kdyttéonottoa ja tarjontaa. Maailmalla miljoonia potilaita on jo testattu nailla
biomerkkiainetesteilla.

Tavanomaisilla testeilld, joita kaytetddan dyspepsian ja helikobakteeri-infektion diagnosointiin, esim. 13C-
ureahengitystestilla (UBT) tai ulosteen antigeeni- tai vasta-ainetestilld ei voida diagnosoida tarkasti mahan
hapontuotannon tasoa eika helikobakteeri-infektiota tai autoimmuunitaudin aiheuttamaa atrofista gastriittia
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(AG), joihin liittyy mahasyovan riski ja muita seurauksia. Potilailla, joilla on atrofinen gastriitti, MALT-
lymfooma tai vuotava peptinen haavatauti, ja potilailla, jotka kayttavat PPI-laakitysta tai antibiootteja, UBT
tai ulosteen antigeenitesti antavat usein virheellisen negatiivisen tuloksen, jolloin helikobakteeri-infektio
riskeineen jaa havaitsematta (5-9).

GastroPanel-testilla voidaan diagnosoida mahalaukun runko-osan (korpus) tai pohjaosan (antrum) tai
molempien atrofinen gastriitti. Sen sijaan gastroskopiassa eli mahalaukun tahystyksessa atrofisen gastriitin
tarkka diagnoosi ei ole aina mahdollista muutamasta pienesta koepalasta, jotka edustavat vain pienta otosta
aikuisen mahalaukun limakalvon alueesta. Patologin tekema diagnoosi limakalvon surkastumisesta
(erityisesti lievasta surkastumisesta) on subjektiivinen diagnoosi, jossa on huomattavaa vaihtelua
havainnoijien valilla. Samoin gastroskopian tarkkuus riippuu tahystyksen tekevan ladkarin kokemuksesta ja
patevyydesta. GastroPanelissa tallaisia puutteita ei ole, silla se on automatisoitu ELISA-pohjainen
laboratoriokoe. Itse asiassa tahystyksessa otetun koepalan histologinen tutkimus ei ole luotettava standardi
(10), vaikka sita talla hetkelld kaytetadn sellaisena. Sen rajoitukset diagnostisessa tarkkuudessa verrattuna
seerumin biomerkkiaineisiin tulisi ottaa huomioon (11, 12).

Kun tutkimuksen tekevat taitava gastroenterologi ja patologi, vastaavuus GastroPanelin ja mahalaukun
koepalasta tehtavan tutkimuksen valilla on erittdin hyva, painotetulla kappa-testilla mitattuna yli 0,8 (lahes
taydellisen raja) (13). On tarkeda huomata, ettd diagnoosi mahalaukun surkastumisesta, jossa mahalaukun
koepaloja ei kdytetd, eli pelkdstaan gastroskopiaan perustuva diagnoosi, on hyvin subjektiivinen (14). Kun
GastroPanel osoittaa, ettd mahalaukun limakalvo on terve (ei helikobakteeri-infektiota ja/tai ei atrofista
gastriittia), kliiniset oireet aiheuttaa usein toiminnallinen ruoansulatushairio tai muu toiminnallinen héirio,
johon ei liity orgaanista mahan limakalvon sairautta.
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GastroPanelin merkkiaineprofiilit

GastroPanel testilla (PGI, PGII, PGI/PGII, G-17b, Hp-Ab)

GastroPanel® - tulkintakaavio

todettavat rakenteelliset ja toiminnallliset ylavatsaoireiden syyt
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