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KOPSAVILKUMS

levads. 2012.gada veiktaja pétijuma tika iegati dati, ka Latvija Helicobacter
Pylori (HP) izplatiba pieauguso populacija ir augsta Iimeni — 79.21%. Prezent&taja
pétijuma tika analiz€ta HP infekcijas izplatiba saistiba ar sociali-demografiskiem
faktoriem - dalibnieku izglitibas l[imeni, nodarbinatibu, vidéjiem ienakumiem, gimenes

stavokli, smekeSanas paradumiem Latvijas iedzivotajiem.

Pétijuma merkis. HP testu, kuri veikti izmantojot *C urinvielas elptestu un
serologijas testu Daudzcentru randomizéts petijums kunga v€za izraisitas mirstibas
samazinaSanai (GISTAR) pétijuma ietvara, rezultatu salidzinasana saistiba ar sociali-

demografiskiem faktoriem.

Materiali un metodes. Darbs ir skérsgriezuma pétijums, kura ir izmantoti
sakotn&jie GISTAR pétijuma dati, kas savakti no 2016. gada 13.marta lidz 2017. gada
28. februarim. No 1180 pétijuma iesaistitajiem dalibniekiem, kuri atbildgja uz
detaliz€tiem aptaujas anketas jautajumiem, tika atlasiti 588 dalibnieki, kuri nodeva
asins paraugu HP antivielu noteik$anai un kuriem tika veikts **C urinvielas elptests.
Statistika analize: aprakstosa statistika; viendimensiju analize, izmantojot Hi kvadrata
(x?) testu, t-testu un Kohena Kappa koeficientu, daudzdimensiju analize, izmantojot

binaro logistiko regresiju.

Rezultati. Petama dalibnieku izlase - 558 personas (vidgjais vecums 51.41 gadi,
vecuma mediana 51.00), no tam 69.9% sievietes. Serologijas testa pozitivs rezultats ir
konstatéts 290 (52.0%) gadijumos un negativs rezultats 268 (48.0%) gadijumos.
Dalibniekiem ar pozitivu un negativu rezultatu nebija atskirigi sociali-demografiskie
faktori. 13C urinvielas elptesta pozitivs rezultats bija 266 (47.7%) un negativs - 292
(52.3%) no dalibniekiem. Dalibnieki ar pozitivu un negativu rezultatu bija atskiriba
sméekeSanas statusa — vairak sméketaju grupa ar pozitivu elptesta rezultatu, neka ar
negativu elptesta rezultatu, p = 0.02. 13C urinvielas elptesta un serologijas testa rezultati
nozimigi atkiras salidzinot ar Hi kvadrata analizi (y* 247.62, p < 0.01 ). Serologijas
testa un 13C urinvielas elptesta uzticamiba ir mérena, bet statistiski nozimiga (Kohena
Kappa koeficients = 0.66, p < 0.01). Nemot véra sociali-demografiskos faktorus,
daudzdimensiju analizé ar serologijas testu novérota lielaka iesp&ja inficéties ar HP

bija virieSiem.



Secinajumi. >°C Urinvielas elptestu un serologijas testu rezultatu uzticamiba ir
mérena, bet statistiski atSkiras. Nemot veéra sociali-demografiskos faktorus,

daudzdimensiju analize uzrada lielaku iespgja inficéties ar HP virieSiem.

Atslégvardi: Helicobacter pylori, *C urinvielas elptests, Serologijas tests,

Daudzcentru randomizéts pétijums kunga vE€za izraisitas mirstibas samazinaSanai
(GISTAR).



SUMMARY

Introduction. Study performed in 2012 provided data that show elevated level
of Helicobacter pylori (HP) prevalence (79.21%) in Latvian population. It makes
possible to analyse associations between HP and socio-demographic factors in this
population. In the presented study, the prevalence of HP infection was analysed
concerning its association with the level of education, employment, average income,

marital status, and smoking habits of the Latvian population.

Objective. To compare results of two HP tests: urea breath test and serology
tests that were carried out in frame of Gastric cancer prevention study by predicting
atrophic gastritis (GISTAR) study.

Material and methods. This study was a cross-sectional analysis which used
the preliminary data of GISTAR research collected from 13 March, 2016 to 28
February, 2017. Of the total 1180 involved participants, 588 participants that answered
the questionnaire about socio-demographic data and performed both screening tests for
HP were selected. HP analysis had been done using *C urea breath test and HP blood
test for antibodies detection. Descriptive statistics and univariate analysis using chi-
square (%) test and t-test were performed for all study variables. Cohen Kappa
coefficient and chi-square tests were calculated to check differences between both HP
analyses, and the reliability of their results. Multivariate binary logistic regressions
adjusted for socio-demographic covariates were built for results of each one of the

analyses independently.

Results. 558 people (average age of 51.4 years, the median age of 51.0), of them
69.9% women, were analysed during the study. Serological positive result was
observed in 290 (52.0%) cases and negative result in 268 (48.0%) cases. Differences in
socio-demographic data were not observed between participants with positive and
negative results. For 1*C urea breath test positive results were observed in 266 (47.7%)
cases and negative result in 292 (52.3%) cases. Participants with positive and negative
results differed by smoking status: more smokers in the group with positive breath test,
p = 0.02. 3C urea breath and serology test were significantly different compared with
the chi-square analysis (x> 247.62, p < 0.01). Serological test and *3C urea breath

reliability was modest but statistically significant (Cohen Kappa coefficient = 0.66, p



<0.01). In multivariate analysis performed with serology testmen show more possibility

to be infected with HP than women.

Conclusions. HP results detected using two diagnostic methods - *C urea
breath test and serology test - are significantly different but reliable. Reliability of these
tests is moderate, but statistically significant. In multivariate analysis men were more

likely to become infected with HP.

Keywords: Helicobacter pylori, 13C urea breath test, serological tests, Gastric

cancer prevention study by predicting atrophic gastritis (GISTAR)



SAISINAJUMU SARAKSTS

AUT: atrais ureazes tests

CagA: (ang. cytotoxin-associated gene A) ar citotoksinu saistitais antigéns
ELISA (ang. enzyme-linked immunosorbent assay) imtinfermentativa analize
FAT: fécu antigéna tests

GISTAR: (ang. Gastric cancer prevention study by predicting atrophic gastritis)
H&E: hematoksilinu un eozinu

HP: Helicobacter pylori

[HC: imtnhistokimiskas reakcija

IgG: imiinglobulins G

MALT: (ang. mucosa-associated lymphoid tissue) ar glotadu saistitie limfoidalie audi
Daudzcentru randomizgéts p&tijums kunga véza izraisitas mirstibas samazinasanai
PKR: polimerazes kédes reakcija

PSI: protonu siikna inhibitori

VacA: (ang. vacuolating cytotoxin A) vakuoliz€joSais citotoksins A



TABULU SARAKSTS

Tabula 1. Helicobacter pylori diagnostisko testu salidzinajums.
Tabula 2. Dalibnieku izlases socialie un demografiskie dati

Tabula 3. Atskiriba sociali-demografiskos parametros starp dalibniekiem ar pozitivi

un negativo serologisko testa rezultatu

Tabula 4. Atskiriba sociali-demografiskos parametros starp dalibniekiem ar pozitivi

un negativo *Curinvielas elptesta rezultatu
Tabula 5. Veikto *Curinvielas elptesta un serologijas testa rezultatu salidzinajums

Tabula 6. Daudzdimensiju salidzinajumu analiz€s rezultati.



IEVADS

Problémas aktualitate

1994. gada Pasaules Veselibas organizacija (World Health Organization,
WHO) un Starptautiska véza izpétes agenttira (International Agency of Research of
Cancer, IARC) atzina Helicobacter pylori (HP) par | klases karcinogénu - faktoru, kas
parliecinosi saistits ar kunga véza risku (IARC, 1994). Péc Pasaules Veselibas
organizacijas datiem 1994. gada apméram puse pasaules iedzivotaju bija infic€ti ar
helikobaktgriju.

HP rada progres€josu bojajumu kunga glotada un tiek uzskatits ka viens no
galvenajiem hroniska gastrita, peptiskas ¢iilas, divpadsmitpirkstu zarnas ¢iilas slimibas,
kunga ¢alas slimibas, kunga adenokarcinomas un kunga glotadas saistito limfoido audu

limfomas (MALT) izraisitajiem (Sugano et al., 2015).

HP prevalences dati ir atSkirigi dazadas vecuma grupas, ka ari industriali
attistitas un mazattistitas valstis. Pienemts uzskatit, ka ekonomiski attistitas Rietumu
valstis bakterijas prevalence pieauguso vida ir lidz 40%, turklat inficétiba strauji
mazinas; bérnu vecuma ta ir pat 0-5%. Savukart ekonomiski mazattistitas valstis
bakterijas prevalence ir 80-90% un ta ir augsta jau b&rniem no viena lidz tris gadu
vecumam. Bijusajas socialisma valstis HP izplatiba ir augstaka neka Rietumu valstis,
bet zemaka neka ekonomiski mazattistitas zemés (20-50%), turklat, mainoties dzives
stilam un ekonomiskajai attistibai, Sim raditajam ir tendence mazinaties (Daugule,
2007). HP baktérijas eradikacijas terapija pieradijusi, ka tas rezultata kunga véza
izplatiba samazinas un eradikacija ir ieklauta gastroenterologijas starptautiskajas
vadlinijas un rekomendacijas. Augsta kunga véza riska regionos HP iesaka likvidét

visiem individiem (Fock et al., 2009; Malfertheiner et al., 2012).

Daudzcentru randomizétaja kunga véza izraisitas mirstibas samazinasanas
pétijuma (GISTAR), kurs veikts austrumeiropas un centralazijas centros, tiek uzsverts,
ka visa pasaul&, un jo 1pasi Eiropa, pedeja desmitgade tiek intensivi pétitas un izvertétas
alternativas metodes kunga véza sijasanai (Leja et al., 2012). Latvija veikto p&tijjuma
rezultati liecina, ka pastav loti augsta inficétiba ar HP, pieauguso populacija infekcijas
rezultats bija pozitivs 79.21% iedzivotaju (Leja et al., 2012). Tacu ir nepiecieSami

papildus pétijumu dati pirms kadu no $Tm metodém varétu ieteikt organizetas sijasanas
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merkiem. Lidz §im dazadu testu rezultati, kuri tiek izmantoti HP novertéjumam, netika
salidzinati viena kopuma, nemot vera testu jutibu un specifiskumu. P&tijuma tika
izmantotas metodes, kas tiek realizétas un tiek ieteiktas izmantoS$anai augsta kunga
saslim$anas riska teritorijas, pie kadam pieder ar1 Latvija, atbilsto$i starptautiskam
vadlinijam ( Dinis-Ribeiro et al., 2012; Fock et al., 2009; Malfertheiner et al., 2012;
Segnan et al., 2010).

Darba merkis

HP testu, kuri veikti, izmantojot 3C urinvielas elptestu un serologijas testu,

GISTAR pétijuma ietvara, rezultatu salidzinasana.
Darba uzdevums

e Salidzinat sociali-demografiskos datus pétjjuma dalibniekiem ar pozitivo un
negativo HP rezultatu.

e Salidzinat *C urinvielas elptesu un serologijas testu rezultatus, izmantojot
dazadas statistiskas metodes

e Salidzinat HP diagnostikas atradni novertétu ar divam daZzadam testa metodeém,
saistiba ar dalibnieku izglitibas Iimeni, nodarbinatibu, ienakumiem, gimenes

stavokli, smékesanas paradumiem.

Darbs veikts analizgjot sakotn&jos datus no GISTAR pétijuma Latvija.
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1. LITERTURAS APSKATS

1.1 H. PYLORI ATKLASANA UN MORFOLOGIJA

1982. gada Australijas zinatnieki MarsSals (Dr. Barry Marshall) un VVorens (Dr.
Robin Warren) veica vésturisku atklajumu, novérojot un kultivgjot jaunu kunga
baktériju - Helicobacter pylori. 2005. gada par $o atklajumu, MarSalam un Vorenam,
pieSkira Nobela balvu, tadejadi pievérSot uzmanibu un veicinot jaunus pétijumus

saistiba So bakteriju (Lejnieks, 2002).

HP infekcija ir visizplatitakais iemesls hroniska gastrita attistibai visa pasaul@.
HP radits progres€joss kunga glotadas bojajums tiek uzskatits ka viens no galvenajiem
vairaku nopietnu slimibu izraisitajiem, tai skaitd divpadsmitpirkstu zarnas Cciilas
slimiba, kunga ¢tlas slimiba, kunga adenokarcinomas un MALT limfoma (Chey et al.,
2007). Pasaulé ar HP baktériju inficéto, iedzivotaju skaits ir aptuveni 50%, un ir vél
lielaks jaunattistibas valstis (Lopes et al., 2014). HP izraisits gastrits tick uzskatits par
vissvarigako riska faktoru peptiskas ¢iila un tas komplikaciju attistibai, ka art kunga
véza attistiba (Sugano et al., 2015). HP izraisa hronisku iekaisumu un bitiski palielina
risku saslimt ar divpadsmitpirkstu zarnas un kunga cilas slimibu un kunga vézi
(Wroblewski et al., 2010). Cilveka kungis ir galvenais infekcijas rezervuars un cilveks-
cilvekam tiek uzskatits ka galvenais transmisijas cel$ (Miklos, 2014). Fekali-oralais vai

orali-oralais transmisijas veids ir visrealakais (Lejnieks, 2002).

HP ir gramnegativa baktgrija, aptuveni lum plata un 2 1idz 4pm gara ar 2 - 6 vien-
polaram 3 um garam flagellam, loti kustiga. Biokimiski bakterija ir katelaz-, oksidaz-
un ureaz-pozitiva (Lejnieks, 2002).HP sp&ja producet ureazi, kustigums un sp€ja
piekerties pie epitélija ir faktori, kas baktérijai dod iesp&ju izdzivot kunga videé. Ureaze,
ko HP izdala liela daudzuma nodrosina bakterijas izdzivoSanas un kolonizacijas spgjas.
Ureaze hidrolizé kunga lamena urinvielu, veidojot slapekla savienojumus, kas
neitraliz€ salsskabi un ap baktériju veido aizsargslani (Lopes et al., 2014). Spirales
forma, mukolitiskie enzimi veicina bakterijas iekliiSanu kunga glotslani (Lejnieks,
2002). Bakterijas strukturalas un morfologiskas pasibas, veicina to vairo$anos kunga
glotada un koloniju veido$anos kunga antrum un cilvéka divpadsmitpirkstu zarnas

glotada (Lopes et al., 2014).
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1.2 H. PYLORI BAKTERIJAS VIRULENCES FAKTORI

Ar citotoksinu saistitais antigéns (CagA) ir augsti imunogéns proteins, ko kodé
cagA geéns un CagA antivielu klatbiitne tiek izmantota ka markieri, lai to konstatetu
(Hatakeyama, 2006). Cilvekiem ar pozitivu CagA, ir palielinats kunga véza risks. CagA
izsauc iekaisuma veicino$u citotoksinu produkciju intestinala epit€lija §tinas un imiino
atbildi, veicinot T-stinu apoptozi (Yamaoka and Graham, 2014). HP Vakuoliz&josais
citotoksins A (VacA) var izsaukt imunogénu proteinu veidoSanos, kas inducg epitélija
stnu vakuolizaciju in vitro. VacA spéja izraisit patogenétisko procesu ir saistita ar
CagA klatbiitni. VacA ir saistita ar peptiskas ¢ilas, gan kunga véza patogenézi (Leunk
et al., 1988). VacA izsauc endosomalas un lizosomalas aktivitates traucéjumus $tinu
membrana, ietekmé integrina receptoru inducétu Stnu signaliz€Sanu, trauc€ Stnas
citoskeleta funkciju, induc€ apoptozi un imiino atbildi (Amieva and EI-Omar, 2008;
Peek and Crabtree, 2006) . Vakuolizaciju viegli konstate in vitro, bet in vivo ta ir griitak
noverojama (Zhang et al., 2014). Starp HP baktgriju virulences faktoriem, CagA un
VacA tiek uzskatiti par vissvarigakajiem, kas palielina risku saslimt ar kunga vézi

(Malfertheiner et al., 2012).

1.3 H. PYLORI SAISTITAS SLIMIBAS

HP bakterijas kolonizacija kungi pati par sevi vél nav slimiba, bet gan augsts
risks saslimt ar dazadam augsgja gremosanas trakta slimibam (Wroblewski et al. 2010).
Tapec ir svarigi diagnosticét, pieméram, peptiska ciilas slimibu, lai veiktu slimibas
profilaksi. Sados gadijumos pozitivs HP diagnostikas testa rezultats pamato arstésanu
un negativs testa rezultats var noradit uz nepiecieSsamibu meklétu citus etiologiskos
faktorus (Wroblewski et al., 2010). So iemeslu dél ir nepiecie$ama pareiza izpratne par

ar HP saistito slimibu klinisko gaitu un HP izskausanu (Kusters et al., 2006).

1.3.1 AKkiits un hronisks gastrits

Gastrits tiek definéts ka kunga glotadas iekaisums, No gastrita iekaisums ir
visbiezak infekcijas rezultats kas izraisa visvairak kunga Ctilas. Gastrits var rasties
peksni (akiits gastrits), vai arT noris€t 1énam laika gaita (hronisks gastrits). Praktiski
vienm@r kolonizacija ar HP noved pie kunga glotadas vartnieka dalas (antrum

pyloricum), un korpusa dalas (corpus ventriculi) infiltracijas ar mononuklearam un
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neitrofilam Stnam. Tas ir aktta un hroniski gastrita galvenais iemesls (Kusters et al.,
2006).

1.3.2 Peptiska ¢alas slimiba

Kunga vai divpadsmitpirkstu zarnas ¢iila jeb peptiska ¢iilas slimiba tiek definéti
ka glotadas bojajums, kura diametrs ir vismaz 0.5 cm, kas penteré glotadas muskularo
slani. Kungi ¢ulas parsvara veidojas gar kunga mazo kurvatiiru (curvatura minoris), jo
ipasi glotadas parejas zona no korpusa lidz vartnieka dalai. Divpadsmitpirkstu zarnas
Cilas parasti rodas divpadsmitpirkstu sakuma dala, kur ir neliels paplasinajuma vieta,
kas visvairak paklauta kunga skabei. Kunga un divpadsmitpirkstu zarnas ¢tilas slimibas
ir ciesi saistita ar HP. Sakotn€ji pétijumu zinojumos no visas pasaules tiek minétas, ka
pirmaja desmitgadé péc HP atklasanas aptuveni 95% no divpadsmitpirkstu zarnas

¢ulam un 85% no kunga ¢ulam notika klatesot HP infekcijai (Kusters et al., 2006).
1.3.3 Atrofisks gastrits, intestinala metaplazija un kunga vezis

Hroniska HP infekcija iekaisums sekmé kunga glotadas bojajumu, norisinoties
kunga dziedzeru §tinu apoptozei un to aizstaSanu ar fibrozi un intestinalo epitéliju.
Atrofiska gastrita un zarnu metaplazijas attistiba notiek aptuveni pusei no ar H. pylori
inficétajiem cilvekiem, it ipasi tiem kuriem ir izteikts iekaisums process. Risks atrofiska
gastrita attistibai atkarigs no infekcijas izplatiSanas un hronisks aktiva iekaisums
intensitates. No dazadiem pétijumiem ir pieradijumi, ka HP palielina risku kunga véza
attistibai, ka secigu atrofijas un metaplazija procesa turpinajumu. Sis process HP

pozitiviem pacientiem attistitas Sis process biezak neka tiem, kuri nav inficgjusies ar

HP (Kusters et al., 2006).

1.4 H. PYLORI DIAGNOSTIKAS METODES

HP, diagnostikas metodes var sadalit divas lielas grupas - invazivajas, ko veic
augsejas endoskopijas laika, un minimali invazivajas/neinvazivajas - tas, kuras neprasa
endoskopijas veiksanu. Nav vienas parbaudes, ko varétu uzskatit par “zelta standartu”
HP diagnostika. Drizak, vispiemérotaka testa izve€li konkréta situacija ietekmés
kliniskie apstakli, pirmstesta infekcijas varbutiba, ka arT pieejamiba un diagnostikas
testu izmaksas. Leémums, kuru parbaudi, izmantot, kura situacija, liela méra atkarigs
no ta, vai pacientu nepiecieSams izmekl€t ar augs€jo endoskopu un izpratne par

izmekl&juma prieksrocibam, trikumiem un izmaksam, 1.Tabula, (Chey et al., 2007).
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Mastrihtas vadlinijas aprakstits, ka galvena neinvaziva HP diagnostikas metode
ir urinvielas 3C elptests, kam seko HP antigéna noteikSana fédu parauga. Ka tresa
neinvaziva izmekl&jumu metode HP noteiksana tiek uzskatita serologiska izmekl&sanas
metode (IgG antivielas pret HP) (Malfertheiner,et al., 2012; Malfertheiner et al., 2017).
Jaunakajas Mastrihtas V vadlinijas, pazinojuma par diagnostiku, rakstits, ka biitu
japartrauc protonu siiknu inhibitori (PSI) medikamentu lietoSana 2 nedglas pirms HP
infekcijas test€Sanas. Antibiotikas un bismuta savienojumus japartrauc vismaz 4

ned¢las pirms testa (Malfertheiner et al., 2017).

Urinvielas elptests un fe¢u HP antigéna tests vid€ji no 40 lidz 50% gadijumos
uzrada viltus negativus rezultatus pacientu grupas ar kunga glotadas atrofiju, MALT
limfomu un augsgja gremosanas trakta asino$anas gadijumos, ka arT gadijumos, kad

pacients lieto protonu stiknu inhibitorus (Sipponen and Graham, 2007; Varis, 2000).

1.Tabula Helicobacter pylori diagnostisko testu salidzinajums.

Endoskopiskie testi PriekSrocibas Trikumi

Darga, nepiecieSama

. L Augsta jutiba un .
*1. Histologija . infrastrukttira un apmacits
specifiskums
personals
Leta metode un nodroSina
atru rezultatu. Augsta Jutibu izteikti samazina,
*). Atrais ureazes tests specifiskums un |oti laba gadijumos, ja pirms tam
jutiba pienacigi atlasitiem sanemta arst€Sana
pacientiem
N o | Darga, gruti izpildit un nav
*3. Bakterijas Augsta specifiskums. Lauj o o
' _ L plasi pieejama. Tikai
kultivéSana noteikt antibiotiku jutibu ) )
marginala jutiba
) Metodologija nav
. Augsta jutiba un _ .
*4 Polimerazes ke&des . ) ) standartiz&ta laboratoriju
N specifiskums. Lauj noteikt _
reakcija (PKR) o starpa un nav plasi
antibiotiku jutibu

pieejama
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Ne-endoskopiskie testi Prieksrocibas Trikumi

1. Serologiska antivielu PPV atkariga no HP
Leta metode, plasi )
noteikSana (kvantitativi o ‘ izplatibas fona. Nav
) . pieejama, loti laba NPV | y
un kvalitativi) ieteicama p&c HP terapijas

Identificé aktivu HP

‘ infekciju. Augsta PPV un o
*2. Urinvielas elptests . Izmaksas un nepietiekama
NPV neatkarigi no HP o
(BC) _ . pieejamiba
izplatibas. Lietderigs

pirms un p&c HP terapijas

Poliklonalie testi mazak

apstiprinosi neka
Identifice aktivu HP .
) N urinvielas elptests péc HP
infekciju. Augsta PPV un . _
terapijas. Monoklonalais
*3. Fecu antigéna tests NPV neatkarigi no HP _ o
tests Skiet uzticami pirms
prevalences. Lietderigs o
- un péc antibiotiku
pirms un péc HP terapijas .
terapijas. Nepatika saistiba

ar izkarntijumi vaksanu.

*Testi, kuriem jutibu samazina nesena protona siknu inhbitoru, bismuta vai
antibiotikas lietoSana. PSI = protonu siikna inhibitors; PPV = pozitiva paredzama

veértiba; NPV = negativa paredzama veértiba;
1.4.1 H.pylori endoskopiskas diagnostiskas metodes

Ir Cetras uz biopsiju balstitas diagnostikas metodes H. pylori noteikSanai:
histologija, atrais ureazes tests, baktérijas kultivéSana un polimerazes kédes reakcija.
Izvertgjot Sis metodes var secinat, ka pacientiem, kuri lieto PSI, antibiotikas vai
bismutu saturoSus savienojumus, endoskopijas laika javeic vismaz 5 biopsijas
histologijai ar atro ureazes testu vai bez testa. Pacientiem, kuri nav lietojusi PSI pedgjo
2 nedgelu laika un/vai antibiotikas, vai bismutu saturosus savienojumus p&d€jo 4 nedelu
laika pirms endoskopijas, atrais ureazes tests, nodroSina akuratu, ne dargu H. pylori
identificéSanas metodi. Bakterijas kultivé$ana vai polimerazes k&des reakcija (PKR) ir

metodes ar augtu specifitati, lauj noteikt antibiotiku jutibu, bet tas nav plasi pieejamas,
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metodologija nav standartizéta starp laboratorijam, tadél nevar tikt rekomendétas

rutinas izmekl&$ana (Chey et al., 2007).

1.4.1.1 Histologija

Biopsiju histologija ar hematoksilinu un eozinu (H&E) krasoSanas metodi ir
standarta metode HP izraisita gastrita novertésanai, bet ta nav uzskatama par zelta
standartu HP atklasanai (EI-Zimaity et al., 2013). Histologijas nav perfekta metode HP
atklasanai, jo tas rezultatu ietekmé vairaki faktori, taja skaita biopsijas nemsanas vietas,
skaits un izmérs, un iekrasosanas metode, ka arT diagnostic€josa patologa pieredzes

Iimenis (Malfertheiner et al., 2017).

Bitisks prieksrociba histologijai salidzinot ar citam diagnostikas metodém ir
iesp&ja novertét patologiskas izmainas, kas saistitas ar HP infekciju, pieméram,

iekaisumu, atrofiju, intestinalo metaplaziju un malignitati (Stolte and Meinin, 2001).

Ta ka HP izplatiba un blivums kungi atSkiras, ipaSi, saskaroties ar
medikamentiem, kas var samazinat HP blivumu, ir nepiecieSamas vairakas biopsijas
precizas diagnozes uzstadisanai. Tadel ir ieteicams nemt vismaz 5 biopsijas, viena no
mazas kurvatiiras lenka ieroba (curvatura minoris incisura angularis), viena no lielas
kurvatiiras (curvatura majoris corpus ventriculi), viena no mazas kurvatiiras vartnieka
dalas (curvatura minoris antrum pyloricum), viena no mazas kurvatiiras (curvatura
minoris corpus ventriculi) un viena no lielas kurvatiiras vartnieka dalas (curvatura

majoris antrum pyloricum) (El-Zimaity et al., 2013).

Lai gan histologijas rezultatu ietekmé lietotie medikamenti, tadi ka bismuts,
antibiotikas, saturosi savienojumi un PSI, tomér histologiskai izmekl&S$anai ir augsta

gan jutiba, gan specifitate >95% (Chey et al., 2007).

Mastrihtas 'V vadlinijas, tiek apskatits arguments par iminhistokimiskas
reakcijas (IHC) lietosanu, ka ta var saisinat laiku, kas nepiecieSams, lai atklatu
bakteriju, jo pasi gadijumos ar nelielu baktériju daudzumu. Tomér IHC reakcijas
veikSanas procediira ir daudz dargakas neka H&E, un ta nav pieejama visas
laboratorijas. Vadliniju zinojuma rakstits, ka vairuma HP infekciju gadijumu, HP
infekciju var diagnosticét péc kunga biopsijas izmantojot H&E kraso$anu, bet

gadijumos, kad diagnostic@ts hroniskas (aktivs) gastrits kura HP nav konstatéta, IHC
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var izmantot ka papildus parbaudi. Ja histologija nav patologiskas atradnes, tad IHC

nav javeic (Malfertheiner et al., 2017).

1.4.1.2 Atrais ureazes tests

Ureazi, ko aktiva HP baktgerijas infekcija izdala liela daudzuma, sp€j identificet
atrais ureazes tests (AUT). Augscjas endoskopijas laika iegiitais biopsijas materials tick
ievietots agara g€la vai uz reakcijas stripa, kur§ satur urinvielu, buferi un pH-jutigu
indikatoru. HP izdalitas ureazes dél, urinviela tiek metabolizéta par amonjaku un
bikarbonatu, palielinatu pH mikrovidé. Krasas izmainas, pH-jutigs indikators norada
uz aktivu infekciju. Kliniskaja praks€ pieejami vairaki testi un rezultats ir nolasams no
dazam miniitém lidz 24 stundam. Indikatorvielas krasoSanas intenstitate testa korel€ ar
HP daudzumu biopsijas materialam, un zemakas bakterijas koncentracijas gadijuma ta

krasa javerté péc 24 stundam ( Chey et al., 2007; Lejnieks, 2002).

Testu aptuvena jutiba ir > 90% un specifitate 95 - 100% (Malfertheiner, et al.,
2017). Lai gan rezultats dazadiem, komerciali piejumamiem, testiem ir salidzinams,
tom&r ir dazas praktiskas atSkiribas starp testiem, kas var ietekm@t rezultatu.
Medikamenti, kuri samazina HP blivumu un/vai ureazes aktivitati, tadi ka antibiotikas,
PSI un bismuta saturoSie preparati, var samazinat AUT jutibu Iidz 25% Pareiza
biospijas parauga iegiiSana no iepriek§ min&tajam kunga vietam var palielinat testa

jutibu (Chey et al., 2007; Malfertheiner et al., 2017).

Viltus negativi rezultati, var rasties pacientiem ar nesenu gastrointestinalu
asinoSanu vai, ja lietoti tadi medikamenti ka medikamentus ka PSI, antibiotikas,
bismuta saturo$us savienojumus, vai ar izteiktu kunga atrofiju un intestinalu
metaplaziju. AUT viltus negativs tests ir biezak neka viltus pozitivs tests, tadgjadi
negativu rezultatu nedrikst izmantot, lai izslégtu HP. Viltus pozitivi rezultati ir reti, un
var but saistiti ar citas ureazi izdaloSas bakterijas klatbiitni, pieméram, Proteus
mirabilis, Citrobacter freundii, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter cloacae un

Staphylococcus aureus (Malfertheiner et al., 2017; Osaki et al., 2008).

Jaunakajas Mastrihtas V vadlinijas rakstits, ka kliniskaja praksg, ja ir indikacijas
veikt augsgjo endoskopiju, un nav kontrindikaciju biopsiju nemsanai, AUT ir ieteicams
ka pirmas rindas diagnostiskas tests (Malfertheiner et al., 2017). Gadijuma, ja tests ir
pozitivs, tad pielaujama thlitéja arstéSanas uzsak$ana. Lai nodros§inatu akuratu AUT

rezultatu, pacients, kuram paredzéts veikt AUT, nedrikst pedgjo 2 ned€lu laika lietot

18



PSI un/vai antibiotikas vai bismutu saturoSus savienojumus pedg€jo 4 ned€lu laika pirms
testa. AUT nav ieteicams veikt pec arsté3anas, HP eradikacijas rezultata novértesanai

(Malfertheiner et al., 2017).

1.4.1.3 HP bakterijas kultivé$ana un antibiotiku jutibas noteikSana

Baktgrijas kultivé$ana, no biopsijas materiala, ir metode ar augstu specifitati
>90% un jutibu 100%, lai noteiktu aktivu HP infekciju, bet ar nosacijumu ka ir ieveroti
optimali apstakli, parauga kvalitate, pareizi transportéSanas apstakli un apstrade
(Hirschl and Makristathis, 2007). Nepilnigas sagatavoSanas apstaklu dél, metodes
specifiskums samazinas 1idz 85% un jutiba lidz 45% (Ramis et al., 2012). HP ir loti
jutiga bakterija un ta ir jakultive iesp&jami atrak pec paraugu nemsanas lidz 24 stundam.
Kulttiras inkub& mikroaerobos apstaklos un nepiecieSamas vismaz 7 dienas, lai kulttiras
rezultatu var@tu uzskatit par negativu. Pozitiva HP identifikacija ir balstita uz
morfologiskajam pazimém un pozitivu katalaze, oksidazes un ureazes reakciju (Perez-
Perez, 2000). Rezultats ir atkarigs no mikrobiologa pieredzes, paraugu kvalitates un
transportéSanas metodes. Kliniskaja prakse kultivéSana galvenokart tiek izmantota, lai
apstiprinatu HP antibiotiku rezistenci, pacientiem péc 2 nesekmigu arstéSanas kursiem.
Ta nav uzskatama par rutinas diagnostikas metodi un nav pieejams vairuma medicinas
iestad@s visa pasaulé. Tomér, nemot vera antibiotiku rezistences pieaugumu, 1pasi pret
klaritromicinu un metronidazolu, butu vélams, lai vairak laboratorijas varétu veikt

kultivésanu, ka parbaudi péc neveiksmigas arstéSanas (Garza-Gonzalez et al., 2014).

Jaunakajas Mastrihtas V vadlinijas ieteicams veikt klaritromicina rezistences
testéSanu, ja standarta arst€Sana ar klaritromicinu tiek uzskatita par pirmas rindas
terapiju, iznemot populacijas vai regionus ar dokumenttu zemu klaritromicins
pretestibu (<15%), tomér $im apgalvojumam ir loti zems pieradijuma Iimenis

(Malfertheiner et al., 2017).

P&c pirmas neveiksmigas HP eradikacijas, ja tiek veikta atkartota endoskopija
ir ieteicams panemt biopsiju baktérijas kultivésanai, ka arT veikt antibiotiku rezistences
testu. Sis ieteikums janem véra visos regionos un gadijumos, pirms tiek uzsakta otras
kartas terapija, jo iesp&jams, ka baktérija ir ar augstu rezistenci, diapazona no 60-70%

attieciba uz klaritromicinu (Selgrad et al., 2013).
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1.4.1.4 Polimerazes kedes reakcija

Polimerazes keédes reakcija (PKR) ir DNS amplifikacijas pané€miens, kas
izmanto strauju vairaku mérka DNS sekvenéu kopiju produkciju, lai noteikt HP. S
testéSanas metode ir loti augsti specifiska, un var biit jutigaka neka citas uz biopsiju
balstitas diagnostikas metodes (Chey et al., 2007). Ir p&tijumi kuros atklats, ka ar PKR
tiek noteikts HP aptuveni 20% no kunga biopsijam ar hronisku gastritu, kuras ar
histologijas metodi netika konstatéta baktérijas klatbiitne (Zsikla et al., 2006). PKR ari
nodrosina iesp&ju identificét mutacijas, kas saistiti ar HP, rezistenci pret kunga skabo

vidi un antibiotikam un tas antigéniem un virulences faktoriem (Tomb et al., 1997).

PKR lauj pétniekiem un arstiem noteikt HP paraugos, kuri ir mazi un satur
nelielu bakteriju daudzumu. Turklat, PKR var veikt atrak neka citas diagnostikas
metodes, ko izmanto, lai identificétu dazadus baktériju genotipus. Metode neprasa
ipaSu apstradasanu vai transportéSanu, bet uzglabasanas metodes ir sarezgitas un
dargas. levérojama trikums PKR ir ta, ka ta var atklat DNS segmentus, kunga glotada
esoSu nedzivu bakterijas klatbiitni, pacientiem p&c arstéSanas. Lidz ar to var radit viltus

pozitivus rezultatus (Garza-Gonzalez et al., 2014).

Sakara ar pieaugoSo antibiotiku rezistenci dazas populacijas ar augstu HP
izplatibu, molekularie testi var biit nozimigi ka alternativa HP diagnostika. Kaut gan
paSlaik PKR wvairak izmantota pétniecibas limeni, §1 metode var klat praktiski
piclietojama, ka metode antibiotiku rezistences un organisms virulences parbaudei. Ir
pétijums, kura no kunga biopsijas paraugos, ar PKR ir izdevies noteikt mutaciju 23S
rRNS géna, kas baktérijai dod rezistenci pret klaritromicinu (Owen 2002; Zsikla et al.,
2006).

1.4.2 H. pylori ne-endoskopiskas diagnostikas metodes

Ir tris ne-endoskopiskas, kuram nav nepiecieSams veikt biopsiju, diagnostiskas
metodes HP infekcijas noteik$anai. Serologiskais antivielu tests, kas konstatg infekcijas
imunologisku reakciju. Urinvielas elptests un fé¢u antigéna tests, kuri sp&j identificét
bakterijas klatbiitni un aktivas HP infekcijas norisi. Apskatot §Ts metod€s var secinat,
ka serologiska antivielu testéSana ir 1&ta un plasi piecjama, tatu savu lietderibu
kliniskaja prakse€ ierobezo zema pozitivi paredzama vértiba (PPV) populacija ar zemu
HP infekcija prevelenci. Urinvielas elptests un fécu antigéna tests, nodro$ina ticamu

rezultatu aktivas HP infekcijas noteikSanu pirms antibiotiku terapijas. Urinvielas

20



elptests ir visdro§aka no ne-endoskopiska metodém, lai novértétu HP infekcijas
eradikacijas rezultatu. Monoklonalais fécu antigénu tests ir laba alternativa, lai izvértétu
HP infekciju p&c antibiotiku lietosanas. Parbaudes, javeic vismaz péc 4 nedélam péc
arstéSanas kursa pabeigSanas, lai pieraditu HP izskauSanu, un lai iegiitu augstaku
rezultatu ticamibu (Chey et al. 2007).

1.4.2.1 Serologiska HP diagnotika

Serologiska antivielu noteikSana atkariga no specifisko imanglobulina G (IgG)
antivielu noteikSanu pret HP seruma, asinis, urina. HP IgG antivielas parasti paradas
aptuveni 21 dienu p&c inficé$anas un var saglabaties vél ilgu laiku pec eradikacijas

terapijas (Ho and Marshall, 2000).

Antivielas pret HP kvantitativi novérté ar enzimu imunologisko
iminfermentativo analizi (ELISA) un lateksa aglutinacijas metodém vai kvalitativi,
izmantojot speciali sagatavotus atras novertéSanas komplektus. Prieksrocibas
serologiska antivielu testam ir ta zemas izmaksas, plasa pieejamiba un atri iegiistams
rezultats. Meta-analize, noveértgjot vairaku komercialo pieejamo kvantitativo
serologisko testu veiktsp&ju un to ipasibas, konstat&ja, ka to jutiba ir 85% un specifitate
- 79%. Diemzgl dazi faktori ierobezo serologisko testu lietderigumu kliniskaja praksg,
nemot vera, ka pastav atSkiribas starp infekcijas regionalas izplatibu un infekcijas
slodzi. Tapéc pielietojot apstiprinatu HP celmu antigénu no viena regiona, var nedot
pietiekami ticamu rezultatu, ja tiek noteikts pacientam no cita pasaules regiona.
Vislielakais metodes trikums ir tas, ka serologiski apstiprinatos antivielas testa
rezultatus nevar izmantot HP infekcijas eradikacijas rezultatu izverteésanai, jo pozitivais
rezultats saglabajas gadiem ilgi péc veiksmigas infekcijas izarstésanas (Chey et al.,
2007).

Mastrihtas V vadlinijas zinojuma par serologiskie testiem rakstits, ka tie sniedz
augstu precizitati, jutibu un specifiskumu virs 90%, izmantojot vietgji apstiprinatos HP
celmus un to izmantot ka neinvazivas HP diagnostiku metodi (Malfertheiner et al.,
2017).

1.4.2.2 Urinvielas elptests

1987. gada tika prezentéts pirmais 3C urinvielas elptests HP infekcijas
noteikSanai (Graham et al., 1987).
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Urinvielas elptests nosaka aktivu HP infekciju. Urinvielas elptesta pamata ir HP
sp&ja hidrolizét kunga glotadas virsmas urinvielu un izdalit CO2 un slapekli. Testa
substrats ir urinviela ar iezim&tu oglekla izotopu 3C vai *C, HP to saskel, atbrivojot
oglekla dioksidu ar iezim&tu oglekla izotopu *CO2 vai *CO, kurs difiizijas cela nonak
asinis un tiek izvadits caur plausam, kuru kvantitativi var noteikt izelpota gaisa
paraugos. Ar *C ieziméta urinviela ir radioaktiva, bet 3C izotopam $ada negativa
ipasiba nepiemit (Chey et al,. 2007; Garza-Gonzalez et al., 2014). Kaut gan *C elptesta
radiacijas deva ir mazaka par ikdienas radiacijas ekspoziciju, bérniem un griitniec€m
tas netiek ieteikts. Kopuma, abu testu (**C vai *C) rezultatiem ir lidziga jutiba un

specifiskums, vairakuma pétijumos parsniedzot 95% (Gisbert and Pajares, 2004).

Lielaka dala elptestu izmanto kopa ar kadu citratu saturo$u maltiti, kas tiek
uznemta pirms ar oglekla izotopu iezimé&ta urinvielas. Citratu saturoSo dz€rienu
lietoSana ir nepiecieSama, lai uzlabotu urinvielas hidrolizi un atrak iezimétu ogleklu

izotopu *C veidosanos (Pathak et al., 2005).

So testu laika visbiezak tiek veiktas 2 izelpota gaisa paraugu nemsanas ar 20
lidz 30 mindSu atstarpi, un ir nepiecieSams masu Spektrometrs, analizes parauga

nolasiSanai (Schmilovitz-Weiss et al., 2012).

Urinvielas elptests sniedz arT precizu un ticamu rezultatu pirms un péc
eradikacijas terpijas. Testa rezultata precizitati samazina bismuta saturosi savienojumi,
antibiotikas un PSI. Tadg] tiek rekomend&ts atcelt bismutu un antibiotikas vismaz 4
nedélas pirms un 2 ned€las PSI, pirms urinvielas elpas testa. H2 receptoru antagonisti

un antacidi neietekmé testa rezultatu (Chey et al., 2007; Malfertheiner et al., 2017).

Mastrihtas V vadlinijas zinojuma izteikts apgalvojums, ka *C urinvielas
elptests ir labaka pieeja, lai diagnosticétu HP infekciju, ar augstu jutibu un
specifiskumu, un lielisku veiktsp&ju. Visvairak izpétita un ieteicamaka neinvaziva

parbaude, pielietojot "testet-un-arstét stratégiju" (Malfertheiner et al., 2017).

1.4.2.3 Fecu antigéna tests

F&cu antigéna tests (FAT) nosaka HP antigénu fécés ar ELISA (enzyme-linked
immunosorbent assay) metodi, izmantojot poliklonalu vai monoklonalu HP antivielu.
Tas diagnostikas metodes, lai noteiktu aktivu HP infekciju un, lai apstiprinatu efektivu

arsteéSanu. Fekaliju paraugu pirms testa var uzglabat 24 stundas istabas temperatiira, vai
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72 stundas 4 °C temperatira, bet ja paraugs netiek sasaldéts, tad péc 2 dienam, testa
jutiba ievérojami samazinas. Ir pieradijumi, ka FAT javeic vismaz péc 4 ned€las péc
arst€Sanas, iesp&jams pat vairak ka peéc 8 — 12 ned€lam. F&cu antigéna testa jutibu
ietekm@ bismuta saturo$i savienojumi, antibiotikas un PSI, ka arT gremosanas

traucgjumi un asinojosa ¢alas (Chey et al., 2007; Garza-Gonzalez et al., 2014).

1.5 HP UN SOCIALI-DEMOGRAFISKIE ASPEKTI

Gastritam, peptiskas ¢ilas slimibai un kunga vézim ir vairaki etiologiskie
faktori, kuru vidi HP infekcija ir galvenais c€lonis. HP infekcija ir atkariga no
daudziem mainigie faktoriem, pieméram, vecuma, dzimuma, socialekonomiska statusa
(Eusebi et al., 2014). Ir pétijumi kuros, netiek iegtita biitiska atskiriba HP infekcijas
izplatiba saistiba ar dzimumu (Shokrzadeh et al., 2012; Tarkhashvili et al., 2009).
Savukart Indijas petijums, novéroja augstaku HP infekcijas izplatibu virieSu dzimumam

- 63.04% (Navinchandra, 2012).

HP infekcijas izplatibai saistiba ar vecumu nav tendence infekcijai paliclinaties
vai samazinaties saistiba ar novecoSanu. Statistiski nav biitiska atSkiribas HP infekcijas
izplatiba starp vecuma grupam, Iidz 50 gadiem un no 50 gadiem. (Tarkhashvili et al.,
2009). Lai gan ir pétijumi, kuros konstatéta, palielinata HP infekcijas izplatiba vecuma
grupas no 20 1idz 40 gadiem salidzinot ar lielaka vecuma grupam (Navinchandra, 2012;
Shokrzadeh et al., 2012).

Vairaki socialekonomiskie faktori ir saistiti ar HP infekcijas izplatibu, jo 1pasi,
pacientiem ar zemu socialekonomisko statusu (den Hollander et al., 2013; Hanafi and
Mohamed, 2013) un zemiem ienakumiem (Lim et al., 2013; Zhu et al., 2014), kuriem
ir lielaka iesp&ja iegtit HP infekciju. Savukart ir p&tijumi kuros saistiba starp izglitibas
Itmeni un HP infekciju, tika konstatéta. Lielakaja dala p&tijjumu, personam ar zemaku
izglitibas Iimeni bija lielaks HP infekcijas risks neka ar augstaku izglitibu (Epplein et
al., 2011, Eusebi et al., 2014). Starp galvenajiem kaitigajiem ieradumiem - smék&sana
un alkohola lietoSana, dazu autoru pétijumos noradits, ka regulariem sméketajiem
(Hanafi and Mohamed, 2013; Ozaydin, et al., 2013) un alkoholu lietotajiem (Hanafi
and Mohamed 2013) ir lielaks risks iegtit HP infekciju.
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1.6 GISTAR PETIJUMS

Latvija no 2012. piedalas Daudzcentru randomizétaja kunga véza izraisitas
mirstibas samazinasanas pétijuma (GISTAR) Latvijas Universitates profesora M. Lejas
vadiba. Petijuma mérkis ir atklat un pieradit jaunu diagnostisko metozu efektivitati
kunga un zarnu vézu agrinai atklasanai un profilaksei augsta véza izplatibas regionos.
Petijums planots ar mérki iegiit trikstoSo informaciju gremosSanas sistémas audzgju
organizgtas sijasanas metozu ievie$anai. Kunga véza gadijuma ta ir optimalas metodes
izstrade, kura btu ievieSama organizéta véza sijasanai. Kunga véza Sijasanai idealu
metozu Sobrid nav, tacu petijuma tika izmantotas gan labakais no pasaulg lidz $im
pieradita — pepsinogé€nu sijasana, kas labakas metodes statusa minéts gan Eiropas
(Dinis-Ribeiro et al., 2012; Malfertheiner et al. 2012), gan Azijas (Fock et al. 2009)
vadlinijas, gan ar1 eksperimentalas metodes - gaistoSie biomarkieri izelpa, kas varétu
parspét I1dz Sim labako variantu un kas dalgji vai pilnigi tikuSas izstradatas arT Latvija

(Xu et al., 2013; Zayakin et al., 2013).

Lai varétu pretendét uz dalibu GISTAR pétijuma dalibniekiem jaatbilst Sadiem

ieklauSanas kriterijiem:

o Viriesi un sievietes vecuma no 40 Iidz 64 gadiem

o Personai ir japaraksta piekriSanas veidlapu

o Motivacija ieverot pétijuma protokolu

. Labs veselibas stavoklis, vadoties péc fizikalas apskates ieklauSanas

laika un slimibu anamnézes (v€stures) datiem.

Savukart izslégSanas kritériji, kurus parbauda un izverté projekta personals
(apmacits arsta paligs). Petijuma dalibnieks netiek ieklauti pétijuma, ja atbilst
sekojoSiem kriterijiem:

o Kunga véza anamnéze (situacija, ja kunga veézis tika diagnosticéts

ieklauSanas izmeklgjumu laika, atbilstoSais individs ar1 tika izslégts no sekojoSas
noveérosanas)

J Kunga rezekcijas anamnéze (labdabigu slimibu dél; tacu ¢ulas apstsana
un vagotomijas veikSana netika kvalificéta ka izslégSanas kritérijs)

J Trauksmes simptomu esamiba (attiecas gan uz gastrointestinalajam
saslimSanam, gan ar1 citam saslim$anam raksturigajiem trauksmes simptomiem);

24



J Nopietnas psihiskas slimibas, kas liedz adekvati izprast diagnostiskos
un/vai arstnieciskos pasakumus, kas paredzgti protokola;

. Antibiotiku lieto$ana 1 ménesa laika pirms ieklausanas p&tijuma.

o Protonu stiknu inhibitoru vai bismuta saturoSu medikamentu lietoSana 2
nedg€las pirms ieklausanas p&tijuma.

o Ieprieks sanemta HP eradikacijas terapija (neatkarigi no arst€Sanas
rezultata)
J Zema sagaidama lidzestiba protokola paredz€tajiem diagnostiskas

un/vai arstnieciskiem pasakumiem;
. Nav parakstita piekriSanas forma dalibai petijuma.

Péc tam, kad respondenti tiek izveértéti péc ieklausanas un izslégSanas
krit€rijiem, pétjuma dalibnieki tiek aicinati veikt detaliz€tu dzivesveida un

mediciniskas véstures aptauju (Leja et al., 2017).

Konceptuali pétijuma tika izmantotas metodes, kas tiek realiz€tas un tiek
ieteiktas augsta kunga saslimSanas riska teritorijas, pie kadam pieder ari Latvija,
atbilstos$i starptautiskam vadlinijam (Dinis-Ribeiro et al., 2012; Fock et al., 2009;
Malfertheiner et al., 2012; Segnan et al., 2010). Projekta ietvaros iedzivotajiem, kas
piekrita piedalities pétjjuma véZa sijasanas veikSanai tika piedavati diagnostikas
metodes - pepsinogéna noteikSana, gastrina-17 noteikSana, HP IgG grupas antivielu
klatbiitnes noteik3ana asins séruma, *C urinvielas elptests, Véza antivielu testa panelis
kunga véza noteikSanai, gaistoSo biomarkieru noteikSanas metode kunga véza
identifikacijai, imunologiskais tests slépta asins piejaukuma noteikSanai féc€s un

endoskopiski izmeklgjumi — augs€ja endoskopija un kolonskopija (Leja et al., 2017).

P&tijuma protokols ir apstiprinats Starptautiskas véza izpétes agentiiras &tikas
komiteja (Ethics Committee of the International Agency for Research on Cancer) (IEC
12-36), ka arT Latvijas valsts &tikas komitejas - Rigas Austrumu kliniskas universitates
atbalsta fonda Medicinisko un biomedicinisko pétijumu Etikas komiteja (Nr. 14-A/13),
un Centralas medicinas &tikas komiteja (Nr. 01-29,1/11). Pé&tjjuma protokols ir

registréts starptautiska datu bazg ,,clinicaltrials.gov”” (NCT02047994).
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2. METODIKA UN MATERIALI

2.1 Pétijuma dizains

Darbs ir Skérsgriezuma pétijums kura ir izmantoti sakotn&jie GISTAR pétijuma

dati, kas savakti no 2016. gada 13.martam Iidz 2017. gada 28. februarim.

2.2 Dalibnieki

P&tijuma iesaistiti GISTAR dalibnieki, iedzivotaji no Latvijas regioniem, t.sk.
lauku rajoniem un regionalam pilsétam. Tika uzaicinati iesaistities iedzivotaji bez
slimibu trauksmes simptomiem, kas bija motivéti un vélgjas lidzdarboties pétijuma.
Pétijums tika veikts GISTAR regionalos centros ar pasvaldibas un vietgjo slimnicu
atbalstu.

P&tijuma iesaistitie dalibnieki tika intervéti, izmantojot izstradatu standarta
aptaujas anketu. Jautajumi ietvéra respondentu personigos un sociali-demografiskos
datus, nodarbinatibas un ienakumu datus, alkohola un tabakas lietoSanas paradumus,
respondenta un vina gimenes slimibu vésturi. Aptaujas anketas jautajumi tika izstradati,
balstoties uz Eiropas Socialais fonda projekta sijasanas p&tijumu rezultatiem, ka ari
nemot vera starptautisko sijasanas vadliniju rekomendacijas (Www.gistar.eu).

No kopgjam 1180 aptaujatam personam, tika atlasiti 588 petijuma dalibnieki,
kuri atbild€ja uz aptaujas anketu, nodeva asins paraugu HP antivielu noteikSanai un

kuriem tika veikts 13C urinvielas elptests.

2.3 Laboratorijas metodes un testu rezultatu novertéjums

Izmantotas metodes, kuras tiek realizétas un ieteiktas izmantoSanai augsta
kunga saslimsanas riska teritorijas, atbilstosi starptautiskam vadlinijam (Dinis-Ribeiro

etal., 2012; Fock et al., 2009; Malfertheiner et al., 2012; Segnan et al., 2010).

2.4 13C urinvielas elptests

Elptesta laika tika izmantos infrasarkanais izotopu analizators (Infra Red
Isotope Analyzer, IRIS), kas kvantific€ izelpa esoSo ieziméto oglekla dioksida oglekla
izotopu C un koncentraciju un salidzina to daudzumu attiecibu ar stabilu, zinamu
izotopu standartu. Mérfjumi tiek veikti uz izelpas paraugiem, kas uzglabati izelpas 2

savacgjmaisos. Respondents savu normalo izelpu iepls 1. savacgjmaisa, to aizkorke.

______
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kuras oglekla atoms aizstats ar neradioaktivu *3C izotopu. P&c 30 miniitém respondents
atkartoti iepls jauna 2. savac€jmaisa un to aizkorke. Baktérija HP izdala enzimu ureazi,
kas parstrada $o iezim&to urinvielu amonjaka un oglekla dioksida (CO). *C izotops,
nu jau 3CO; forma, tiek absorbéts asinis, transportéts uz plausam un izvadits kopa ar
izelpu, ko ievac savacgjmaisos analizém. Palielinats 3CO, daudzums izelpa ir
parliecinoss pieradijums HP klatbiitnei respondenta kungi. Ja kungi nav HP tad norita
urinviela tiek absorbéta un izvadita no organisma ar urinu. Pievieno katra respondenta
abus izelpas savacgjmaisus jebkuram divam blakus eso$am aparata metala gaisa
ievades trubam un veic izelpota *CO daudzums mérijumu. Tests rezultats uzskatams
par pozitivu, ja beigu urinvielas hidrolizes aktivitate (microg/miniit¢) 2. savacgjmaisa,
salidzinot ar 1. savacgjmaisa, parsniedz pienemto robezvertibu 4.0 %o (Leja et al.,

2017).
2.5 Serologijas tests

Serologiskai HP IgG antivielu noteikSanai no asins parauga, tika izmantots
Eiken Chemical Co (Tokija, Japana) lateksa aglutinacijas testu-sistéma. ST metode ir
optiska mériSanas metode, izmantojot lateksa aglutinacijas reakciju un automatizetu
analizatoru. Lateksa reagents ir sagatavots, sasaistot HP antigénus ar lateksa virsmas
dalinam. Kad S$is reagents tiek sajaukts ar paraugu, HP antigéni, kuri ir ieslégti uz
lateksa dalinas reagé ar HP antivielu parauga un rodas aglutinacija. Paraugs tiek
ievietots automatiz&tu analizatora, kur tiek meérits §1S reakcijas izmainas, pieaugosa
dullkainiba, pieaugot proporcionali augstakai HP antivielu koncentracijai parauga HP
antivielas daudzums parauga tiek konstatéts un nolasits no automatizeta analizatora.

Tests rezultats uzskatams par pozitivu, ja IgG >10 U/mL (www.eiken.co.jp).

2.6 Statistiska analize

Aprakstosa statistika tika izrékinata visiem pétjjuma datiem: kvantitativiem un
ordinaliem mainigiem (piemé&ram, izglitibas limenis un ienakumu Iimenis) tika
izrékinats procenta skaitlis no visas izlases; nepartrauktiem mainigiem (piemé&ram,
vecums) tika izrékinats vidgjais un standartnovirze vai mediana (atkariba no mainiga
sadalfjuma). Viendimensiju analize veikta, izmantojot Hi kvadrata (?) testu, kvalitativu
neatkarigu mainigu gadijuma, un t-tests gadijuma ja nepartraukts neatkarigais

mainigais. Testu rezultati (pozitivs/negativs) salidzinati, izmantojot Hi kvadrata (y?)
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testu. Uzticamiba izrékinata, izmantojot Kohena Kappa koeficientu. Daudzdimensiju
analize veikta, izmantojot binaro logisitisko regresiju, kura ieklauti neatkarigie
mainigie, Statistiski nozimigi atkarigie mainigie un mainigiem, kuriem ir zinams
kliniskais svarigums. Par statistiski nozimigu rezultatu uzskatija p < 0.05. Statistiskai
analizei tika izmantotas datorprogrammas Microsoft Office 365 Excel 2016 (Microsoft
Corp., 2017) un IBM SPSS Statistics 22.0 versija (IBM Corp., 2013).
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3. REZULTATI

3.1 Socialie un demografiskie raditaji

Petama dalibnieku izlase sastavja no 558 personam: no tiem lielaka dala
(69.9%) bija sievietes. Dalibnieku vecumu amplitida bija no 40 lidz 64 gadiem
(vecuma mediana — 51.00). Lielakai dala no izlases bija — precéti cilveki vai dzivo
civillauliba. Lielakai dalai bija profesionali tehniska izglitiba. Lielaka dala dalibnieku
noradijusi, ka ir nodarbinati vai pasnodarbinati. Vidgjais ienakumu ITmenis aptaujas

dalibniekiem bija no €100 Iidz €250 un no €250 Iidz €500 (Tabula 2).

Tabula 2. Dalibnieku izlases socialie un demografiskie dati

Mainigais Kopégjais skaits
N =588
Vidgjais vecums gados + standartnovirze 51.41 + 6.66
Sievietes N (%) 390 (69.9)
Gimenes stavoklis, N (%)
Nevélos atbildét 4(0.3)
Precgjies/-usies vai dzivo civillauliba 390 (69.9)
Skiries/-usies vai atraitnis/-e 122 (21.9)
Neprecgjies/-Usies 42 (7.5)
Izglitibas Itmenis, N (%)
Pamatskolas izglitiba 24 (4.3)
Vispargja vidgja izglitiba 95 (17.0)
Profesionali tehniska izglitiba 247 (44.3)

Augstaka izglitiba (profesionala, bakalaurs, 192 (34.4)
magistrs vai doktors);
Nodarbinatiba, N (%)

Bezdarbnieks/-ce 29 (5.2)
Nodarbinats/-a vai pasnodarbinats/-a 500 (89.6)
Pensionars/-e (nestradajo$s/-a) 18 (3.2)
Invalids/-e (nestradajoss/-a) 11 (2.0)
Vidgjais ienakumu Itmenis, N (%)

Bezdarbnieks/-ce 14 (2.5)
Mazak par €100 21 (3.8)
No €100 Iidz €250 134 (24.0)
No €250 Iidz €500 263 (47.1)
No €500 Iidz €1000 98 (17.6)
Vairak neka €1000 13 (2.3)
Nevélos atbildét 15 (2.7)
Pedgjo reizi smekgjis, N (%)

Nesmeketajs/-a 323 (57.9)
Sodien vai vakar 104 (18.6)
Pirms 2-30 dienam 16 (2.9)
Pirms 1-6 ménesiem 3(0.5)
Pirms 6-12 ménesiem 6 (1.1)
Pirms 1-5 gadiem 22 (3.9)
Pirms 5-10 gadiem 27 (4.8)
Pirms vairak neka 10 gadiem 57 (10.2)
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3.2 Serologijas testa rezultati un sociali-demografiskie dati
P&tamo dalibnieku kopa, kurai tika veikts Serologijas tests pozitivs tests ir
konstatéts 290 (52.0%) gadijumos un negativs tests 268 (48.0%) gadijumos. Nav
nozimigas atskiribas sociali-demografiskos parametros starp respondentiem ar pozitivu

un negativu serologijas testu (Tabula 3).

Tabula 3. AtSkiriba sociali-demografiskos parametros starp dalibniekiem ar

pozitivi un negativo serologisko testa rezultatu

C o Pozitivs, Negativs, 2

Mainigais N = 290 N = 268 t/y p
;{;ﬁgﬁfﬂ%“\‘ﬂfzse gi‘dela‘s * 51.88+6.53 | 50.91+6.79 | -1.71 0.09
Sievietes (N, %) 201 (69.3) 189 (70.5) 0.10 0.76
Gimenes stavoklis, (N, %)**
Nevélos atbildét 4(1.4) 0(0.0)
Precgjies/-usies vai dzivo civillauliba 207 (71.4) 183 (68.3) 4.57 0.10
Skiries/-usies vai atraitnis/-e 62 (21.4) 60 (22.4)
Neprecgjies/-usies 17 (5.9) 25 (9.3)
Izglitibas limenis, (N, %)**
Pamatskolas izglitiba 15 (5.2) 9(3.4)
Vispargja vidgja izglitiba 50 (17.2) 45 (16.8) 519 0.16
Profesionali tehniska izglitiba 137(47.2) 110 (41.0) '
Augstaka izglitiba (profesionala, 88 (30.3) 104 (38.8)
bakalaurs, magistrs vai doktors);
Nodarbinatiba, (N, %)**
Bezdarbnieks/-ce 11 (3.8) 18 (6.7)
Nodarbinats/-a vai pasnodarbinats/-a 266 (91.7) 234 (87.3) 4.57 0.36
Pensionars/-e (nestradajoss/-a) 8(2.8) 10 (3.7)
Invalids/-e (nestradajoss/-a) 5(1.7) 6 (2.2)
Vidgjie ienakumi ltmenis, (N, %)**
Bezdarbnieks/-ce 7(2.4) 7(2.6)
Mazak par €100 10 (3.4) 11 (4.1)
No €100 lidz €250 68 (23.4) 66 (24.6) 187 0.94
No €250 lidz €500 137 (47.2) 126 (47.0) ' '
No €500 lidz €1000 51 (17.6) 47 (17.5)
Vairak neka €1000 49 (3.1) 4 (1.5)
Nevélos atbildét 8 (2.8) 7(2.6)
Pedgjo reizi smekgjis, (N, %)**
Nesméketajs/-a 157 (54.1) 166 (61.9)
Sodien vai vakar 57 (19.7) 47 (17.5)
Pirms 2-30 dienam 9(3.1) 7 (2,6)
Pirms 1-6 ménesiem 2(0.7) 1(0.4) 7.98 0.34
Pirms 6-12 ménesiem 3(1.0) 3(1L1)
Pirms 1-5 gadiem 17 (5.9) 5(1.9)
Pirms 5-10 gadiem 15 (5.2) 12 (4.5)
Pirms vairak neka 10 gadiem 30 (10.3) 27 (10.1)

* analize veikta izmantojot t-testu;

** analize veikta izmantojot ){2 testu;
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3.3 BC urinvielas elptestu rezultati un sociali-demografiskie dati

P&tamo dalibnieku kopa, kurai tika veikts *C urinvielas elptests tests konstatets
pozitivs tests 266 (47,7%) un negativs tests 292 (52,3%) no dalibniekiem. Dalibnieki
ar pozitivu un negativu rezultatu ir atSkirigi ar smeékesanas statusu — vairak smeketaju
grupa ar pozitivu 1*C urinvielas elptesta rezultatu, neka ar negativu rezultatu, p = 0,02.

Pargjie sociali-demografiskie mainigie neatskiras dalibniekiem ar pozitivu un negativu

13C urinvielas elptesta rezultatu (Tabula 4).

Tabula 4. Atskiriba sociali-demografiskos parametros starp dalibniekiem ar
pozitivi un negativo 13C urinvielas elptestu rezultitu

e . Pozitivs, Negativs, )
Mainigais N = 266 N = 292 t/y P

Vecums gados, (vidzjais - 5148+ 6.65 | 51.35+6.68 0.23 0.82
standartnovirze )
Sievietes (N, %) 189 (68.0) 209 (71.6) 0.82 0.37
Gimenes stavoklis (N, %)**
Nevelos atbildét 3(1.1) 1(0.3)
Precgjies/-usies vai dzivo civillauliba 185 (69.5) 205 (70.2) 1.34 0.72
Skiries/-usies vai atraitnis/-e 57 (21.4) 65 (22.3)
Neprecgjies/-usies 21 (7.9) 21 (7.2)
Izglitibas limenis (N, %)**
vamatskolas lzghiiba 11 (4.1) 13 (4.5)

ispareja videja 1zg1tba 47 (17.7) 48 (16.4) 3.16 0.37
Profesionali tehniska izglitiba

I S 126 (47.4) 121 (41.4)

Augstaka izglitiba (profesionala, 82 (30.8) 110 (37.7)
bakalaurs, magistrs vai doktors); ' '
Nodarbinatiba (N, %)**
Bezdarbnieks/-ce 15 (5.6) 14 (4.8)
Nodarbinats/-a vai pasnodarbinats/-a 237 (89.1) 263 (90.1) 3.34 0.34
Pensionars/-e (nestradajoss/-a) 11 (4.1) 7(24)
Invalids/-e (nestradajoss/-a) 3(1.1) 8 (2.7)
Vidgjie ienakumi Iimenis (N, %)**
Bezdarbnieks/-ce 5(1.9) 93.1)
Mazak par €100 9 (3.4) 12 (4.1)
No €100 Iidz €250 64 (24.1) 70 (24.0) 597 0.43
No €250 lidz €500 127 (47.7) 136 (46.6) ' '
No €500 lidz €1000 45 (16.9) 53 (18.2)
Vairak neka €1000 10 (3.8) 3(1.0)
Nevélos atbildét 6 (2.3) 9(3.1)
P&dgjo reizi smekejis (N, %)**
Nesméketajs/-a 135 (50.8) 188 (64.4)
Sodien vai vakar 57 (21.4) 47 (16.1)
Pirms 2-30 dienam 7 (2.6) 9(3.1)
Pirms 1-6 ménesiem 2(0.8) 1(0.3) 16.09 0.02
Pirms 6-12 ménesiem 3(1.1) 3(1.0)
Pirms 1-5 gadiem 17 (6.4) 5(1.7)
Pirms 5-10 gadiem 14 (5.3) 13 (4.5)
Pirms vairak neka 10 gadiem 31 (11.7) 26 (8.9)

* analize veikta izmantojot t-testu;

** analize veikta izmantojot t/ y? testu;
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3.4 13C urinvielas elptesta un serologijas testa rezultatu salidzinajums

13C urinvielas elptests un serologijas testa rezultati nozimigi atskiras salidzinot
ar Hi kvadrata analizi (Tabula 5). Testu uzticamiba salidzinot serologisko testu un
urinvielas elptestu ir mérena, bet statistiski nozimiga (Kohena Kappa koeficients =

0.66, p < 0.01).

Tabula 5. Veikto elptesta un serologijas testa rezultatu salidzinajums

Serologijas tests 2
Negativs Pozitivs X P
13C Negativs | 233 (41.8%) | 59 (10.6%)
urinvielas . o 0 247.62 <0.01
elptests Pozitivs 35 (6.3%) 231 (41.4%)

3.5 Daudzdimensiju salidzinajumu analize

Salidzinot vairakus logistikas regresijas modelus, saistiba ar 3C urinvielas
elptests un ar serologisko testu, neviena no kovariatatém neuzrada statistiski ticamibu
- 5% ticamibas limeni (Tabula 6). Mainigais "Dzimums" saistiba ar serologisko testu
uzrada nozimibu 0.06 statistiska ticamiba Itmeni, paradot 1.71 reizes lielaku varbutibu
virieSiem sasniegt pozitivu rezultatu. Modelis biivéts ar serologisko testa rezultatu ka
atkarigo mainigu ir labaks neka modelis biivéts ar 3C urinvielas elptesta rezultatu ka
atkarigo mainigu (-2 Log Likelihood 314.5 pret 319.6). Lai gan abi testu modeli uzrada
nelielu procentualu dalu izmainas rezultatos, serologiskais tests modelis izskaidro 4.4%
no izmainam, bet C urinvielas elptesta modelis izskaidro 1.7% no izmainam

(Korigétais R2 0.044 un 0.017).

Tabula 6. Daudzdimensiju salidzinajumu analizes rezultati.

13C urinvielas elptests Serologijas tests
Mainigais . Exp . Exp
B SE Si B SE Si
G) Sl B
Vecums (gados) 0.00 | 0.02 | 1.00 1.00 0.03 0.02 0.24 1.03

Dzimums (viriesi) 028 | 0.28 | 0.32 | 1.37 0.54 029 | 0.06 1.71

Gimenes stavoklis | 19 | 023 | 040 | 121 | -027 | 022 | 027 | 076

Izglitibas Iimenis 014 | 017 | 093 | 099 | 015 | 0.17 | 0.39 | 0.87

Nodarbinatiba 029 | 035 | 041 | 075 | 051 | 038 | 0.17 | 0.60

Vidgjais ienakuma | g3 | 593 | 081 | 1.032 | 0.09 | 014 | 052 | 1.09
[imenis

Smekesana -0.01 | 1.36 | 099 | 0.99 0.01 005 | 086 | 1.01
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DISKUSIA

Elptestu un serologijas testu rezultatu uzticamiba ir mérena, bet statistiski
atskiras. No sociali-demografiskiem parametriem *C urinvielas elptests paradija
atSkiribu starp smékétajiem un nesmékétajiem - ir vairak smeketaju grupa ar pozitivu
elptesta rezultatu, neka ar negativu, bet §1 atskiriba netika novérota daudzdimensiju
analiz€. Nemot vera sociali-demografiskos faktorus, lielaka iesp&ja inficeties ar HP
bija virieSiem.

Prezentéta pétijuma divu HP novértésanas metozu — 3C urinvielas elptests un
serologija testa — rezultati nozimigi at$kiras un to savstarpgja uzticamiba ir vidgja, bet
nozimiga. Diemz€l, neviens no Siem testiem nav atzits pasaulé par “zelta standartu”,
tadel nevar uzskatit kadu no testiem par labaku (Chey et al., 2007). Mastrihtas vadlinijas
aprakstits, ka galvena neinvaziva HP diagnostikas metode ir urinvielas elptests
(Malfertheiner et al., 2012; Malfertheiner et al., 2017). Urinvielas elptests identifice
akttivu HP infekciju. Tai ir augsta pozitiva paredzama vertiba (PPV) un negativa
paredzama veértiba (NPV), kas ir neatkariga no HP izplatibas. Metode ir lietderiga pirms
un p&c HP terapijas. Serologiska izmekléSanas metode ir I€ta metode, plasi pieejama ar
labu NPV, bet PPV ir atkariga no HP izplatibas. Metode nav ieteicama p&c HP terapijas
(Chey et al., 2007).

Garza-Gonzalez pétijuma, kurs bija veikts Italija pieradija, ka gados vecakiem
pétijuma dalibnickiem virs 65 gadiem, veiktais *C urinvielas elptests uzradija augstu
jutibu, specifiskumu ar diagnostisko precizitati - 97.9%. Savukart, serologijas tests
uzradija ievérojami zemaku jutibu un specifiskumu ar diagnostisko precizitati - 67.0%.
P&tijuma autors *C urinvielas elptestu uzskatita par kliniski noderigu, neinvazivu testu
HP infekcijas diagnostika vecakiem individiem (Garza-Gonzalez et al., 2014). So
petijumu rezultati nesakrit ar rezultatiem ieglitiem prezent€taja petijuma, jo butiska

atskiriba ir pétijuma dalibnieku vecums pacientu vecums no 40 lidz 64 gadiem.

Petijuma, kas tika veikts 2010.gada Turcija, 96 no 154 pacientiem, kas
piedaltjas pétTjuma, tika konstatéts pozitivs 13C urinvielas elptests, un 83 (86%) no tiem
bija arT pozitivs serologijas tests. Salidzinot abus testus, statistikas korelacija bija p <
0.01 (Karsligil et al., 2010). ST pétijumu rezultati lidzinds ar prezent&ta pétijuma
ieglitajiem rezultatiem. Turcijas pétijuma serologijas testa metodé tika diagnosticétas
imtinglobulins A antivielas, kuras norada uz lokalu iekaisuma reakciju kunga glotada

un pasarga to no HP adhé&zijas pie epitélija. Prezenttaja petijuma tika diagnosticétas
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IgG antivielas, kas veicina imunologiskas reakcijas komplimenta aktivizaciju
(Versalovic, 2003).

Prezentétaja pétijuma viendimensijas analiz€ netika iegtta butiska atSkirtba HP
infekcijas izplatibai saisttba ar dzimumu. Lidzigi noverojumi tiek aprakstiti ari
Tarkhashvili vaditaja pétijuma par HP infekcija izplatibu pacientiem Gruzija
(Tarkhashvili et al., 2009).

Nemot véra sociali-demografiskos faktorus, daudzdimensiju analizé lielaka
iespgja saslimst ar HP bija virieSiem. Lai gan rezultats nebija nozimigs 0.05
nozimiguma Itmeni (p = 0.06), tas var€tu biit saistits ar mazo izlases apjomu. lesp&jams,
ka lielaka izlase varétu risinat So problému. Lidzigie rezultati bija iegtiti Navinchandra
pétijuma kur nov@roja augstaku HP infekcijas izplatibu virieSiem - 63.04%
(Navinchandra et al., 2012). Jaatzimg, ka Navinchandra pétijuma dalibnieku vidgjais
vecums bija no 20 lidz 40 gadiem, salidzinot ar So p&tijjumu, kura tika ieklauti pacienti

vecuma no 40 lidz 64 gadiem.

Prezentetaja petijuma netika iegutas atSkiribas sociali-demografiskos
parametros pacientiem ar pozitivo un negativo HP rezultatu. Vieniga atskiriba bija 13C
urinvielas elptesta, kura starp dalibniekiem ar pozitivu rezultatu bija vairak sméketaju,

neka dalibniekiem ar negativu rezultatu (p = 0.02).

Petfjumos, kuri veikti Satida Arabija un Turcija secinats, ka regulariem
smeketajiem ir lielaks risks ieglit HP infekciju (Hanafi and Mohamed, 2013; Ozaydin,
et al., 2013). Sie dati neapstiprinajas serologijas testa, kura smék&taju un nesméekétaju
procents bija lidzigs pozitiva un negativa HP grupa. Iesp&jams, ka smékeSana var
ietekmét elptesta rezultatus, tadel nevar izslégt, ka sméekétajiem tiek iegtti viltus

pozitivi rezultati. Tas varétu biit elptesta plasas izmantoSanas ierobezojums.

Latvija 2015. gada ir registrétas kliniskas vadlinijas “Kunga véza (C16)
diagnostika, stadijas noteik$ana, arsté$ana un novérosana” kuras HP ir minéts ka kunga
véza riska faktors Nr.l (www.vmnd.gov.lv). Latvija nav sijaSanas metodes HP
diagnostikai. GISTAR pétijums ir veérsts uz HP diagnostikai piemé&rotas metodes
izvértésanu. P&tijums parada, ka gan serologijas tests, gan °C urinvielas elptests var
tikt izmantoti sijasanai, jo rezultati sakrita uz 66%. Nemot véra to, ka urinvielas elptests
ir neinvazivs un lidz ar to ar1 vieglak izpildams, var ieteikt So testu izmantoSanai lielas

populacijas. Ta ka ir iesp€ja iegiit viltus pozitivu rezultatu smeéketajiem, tas varétu biit
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uzskatams ka testa ierobezojums. Ja °C urinvielas elptests tiktu atzits ka galvena

sijasanas metode, ir japievers uzmaniba atturibai no smékeSanas pirms testa veikSanas.

Prezentéta pétijuma precizitati ierobezo nepietickamais dalibnieku skaits. No
1180 pétijuma iesaistitajiem dalibniekiem, kuri atbildgja uz detalizétiem aptaujas
anketas jautajumiem, tika atlasiti 588 dalibnieki, kuri nodeva asins paraugu HP
antivielu noteik$anai un kuriem tika veikts **C urinvielas elptests. 2017.gada aprili
Latvijas plassazinas Iidzeklos (Latvijas Televizija 1 un Latvijas Radio 1) izskangja
informacija iedzivotajiem Latgales regiona par GISTAR pétijumu, kas varétu palidzet
iesaistit un atlasit jaunus dalibniekus. lesp&jams nepiecieSams atkartoti informét un
aicinat gimenes arstus iesaistit pétijuma atbilstoSus dalibniekus no saviem pacientu

registriem (Www.gisatr.eu).
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SECINAJUMI

. 13C urinvielas elptesta un serologijas testa rezultatu uzticamiba ir
mérena, bet statistiski atskiras.

o No sociali-demografiskiem parametriem 3C urinvielas elptests paradija
atskiribu starp smékétajiem un nesmékétajiem - ir vairak smekétaju grupa ar pozitivu,
neka ar negativu °C urinvielas elptesta rezultatu, bet 1 atikiriba netika novérota
daudzdimensiju analizg.

o Nemot véra sociali-demografiskos faktorus, daudzdimensiju analizé

novérota liclaka iespéja inficéties ar HP bija virieSiem.

36



PATEICIBAS

Velos izteikt lielu paldies Dr. epid., asoc. prof. Lilianai Civjanei, par palidzibu
diplomdarba t€mas izveéle un darba tapsana. V&los izteikt pateicibu Dr. med., prof. M.
Lejam par iesp&ju apstradat ,,GISTAR” pétijuma ietvaros savaktus datus, un Inesei

Polakai par palidzibu statiskas analize.

37



10.

11.

12.

I[ZMANTOTA LITERATURA

Amieva, M. R. and E. M. EI-Omar (2008). "Host-bacterial interactions in
Helicobacter pylori infection.” Gastroenterology 134(1): 306-323.

Chey, W. D., et al. (2007). "American College of Gastroenterology guideline
on the management of Helicobacter pylori infection.” Am J Gastroenterol
102(8): 1808-1825.

Daugule.l (2007). DOCTUS. "Helicobacter pylori — mijiedarbiba ar cilvéku."
Resurss pieejams interneta: http://www.doctus.lv/2007/3/helicobacter-pylori-
mijiedarbiba-ar-cilveku\

den Hollander, W. J., et al. (2013). "Ethnicity is a strong predictor for
Helicobacter pylori infection in young women in a multi-ethnic European
city.” Journal of gastroenterology and hepatology 28(11)

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 44(1): 74-94.

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)." Virchows Arch 460(1): 19-46.

Eiken Chemical Co. LZ H.pylori Antibody., V-1Y05. Resurss pieejams
interneta: http://www.eiken.co.jp/en/product/others/pdf/380240A LZ-
Hp%20Reag(V-1Y05).pdf

El-Zimaity, H., et al. (2013). "Gastric biopsies: the gap between evidence-
based medicine and daily practice in the management of gastric Helicobacter
pylori infection." Can J Gastroenterol 27(10): e25-30.

Epplein, M., et al. (2011). "Helicobacter pylori prevalence and circulating
micronutrient levels in a low-income United States population.” Cancer Prev

Res (Phila) 4(6): 871-878.

Eusebi, L. H., et al. (2014). "Epidemiology of Helicobacter pylori infection.”
Helicobacter 19 (1): 1-5.

Fock, K. M., et al. (2009). "Second Asia-Pacific Consensus Guidelines for
Helicobacter pylori infection.” Journal of gastroenterology and hepatology
24(10): 1587-1600.

Garza-Gonzalez, E., et al. (2014). "A review of Helicobacter pylori diagnosis,
treatment, and methods to detect eradication.” World J Gastroenterol 20(6):
1438-1449.

38


http://www.doctus.lv/2007/3/helicobacter-pylori-mijiedarbiba-ar-cilveku/
http://www.doctus.lv/2007/3/helicobacter-pylori-mijiedarbiba-ar-cilveku/

13.

14

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

Gisbert, J. P. and J. M. Pajares (2004). "Review article: 13C-urea breath test in
the diagnosis of Helicobacter pylori infection -- a critical review." Aliment
Pharmacol Ther 20(10): 1001-1017.

. GISTAR. Gastric cancer prevention study by predicting atrophic gastritis /

kunga — zarnu trakta audz&ju noverSanas pétijums, agrini atklajot atrofisku
gastritu un resnas un taisnas zarnas bojajumus (2012). GISTAR. Informativie
matreali. Resurss pieejams interneta: https://www.gistar.eu/lv-
Iv/informationmaterials.aspx

Graham, D. Y., et al. (1987). "Campylobacter pylori detected noninvasively
by the 13C-urea breath test." Lancet 1(8543): 1174-1177.

Hanafi, M. I. and A. M. Mohamed (2013). "Helicobacter pylori infection:
seroprevalence and predictors among healthy individuals in Al Madinah,
Saudi Arabia." J Eqypt Public Health Assoc 88(1): 40-45.

Hatakeyama, M. (2006). "Helicobacter pylori CagA - a bacterial intruder
conspiring gastric carcinogenesis.” Int J Cancer 119(6): 1217-1223.

Hirschl, A. M. and A. Makristathis (2007). "Methods to Detect Helicobacter
pylori: From Culture to Molecular Biology." Helicobacter 12: 6-11.

Ho, B. and B. J. Marshall (2000). "Accurate Diagnosis of Helicobacter pylori:
Serologic Testing." Gastroenterology Clinics of North America 29(4): 853-
862.

IARC (1994). "Schistosomes, liver flukes and Helicobacter pylori. IARC
Working Group on the Evaluation of Carcinogenic Risks to Humans. Lyon, 7-
14 June 1994." IARC Monogr Eval Carcinog Risks Hum 61: 1-241.

IBM Corp. Released 2013. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 22.0.
Armonk, NY: IBM Corp.

Yamaoka, Y. and D. Y. Graham (2014). "Helicobacter pylori virulence and
cancer pathogenesis." Future Oncol 10(8): 1487-1500.

Karsligil, T., et al. (2010). "Urea Breath Test and Specific IgA in Helicobacter
Pylori Infection." Nobel medicus 6: 46-50.

Kusters, J. G., et al. (2006). "Pathogenesis of Helicobacter pylori infection.”
Clin Microbiol Rev 19(3): 449-490.

Leja, M., et al. (2012). "Prevalence of Helicobacter pylori infection and
atrophic gastritis in Latvia." European Journal of Gastroenterology &
Hepatology 24(12): 1410-1417.

Leja, M., et al. (2017). "Multicentric randomized study of H. pylori
eradication and pepsinogen testing for prevention of gastric cancer mortality:
the GISTAR study." The BMJ.

Lejnieks A. (2012). Kliniska medicina 1.gramata. Riga, Medicinas apgads, 373-
380.

Leunk, R. D., et al. (1988). "Cytotoxic activity in broth-culture filtrates of
Campylobacter pylori." J Med Microbiol 26(2): 93-99.

39



29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

Lim, S. H., et al. (2013). "Prevalence and risk factors of Helicobacter pylori
infection in Korea: nationwide multicenter study over 13 years." BMC
Gastroenterol 13: 104.

Lopes, D., et al. (2014). "Eradication of Helicobacter pylori: Past, present and
future." J Control Release 189: 169-186.

Malfertheiner, P., et al. (2012). "Management of Helicobacter pylori infection-
-the Maastricht I/ Florence Consensus Report." Gut 61(5): 646-664.

Malfertheiner, P., et al. (2017). "Management of Helicobacter pylori infection-
the Maastricht V/Florence Consensus Report." Gut 66(1): 6-30.

Microsoft Corp. Released (2013). Microsoft Office 365, Excel 2016, Version
1702, Washington, D.C: Microsoft Corp.

Miklos, B. (2014). Helicobacter Pylori : A Worldwide Perspective 2014. Oak
Park, IL, Bentham Science Publishers.

Navinchandra, M.K., et al. (2012). "Comparative evaluation of the diagnostic
tests for helicobacter pylori and dietary influence for its acquisition in
dyspeptic patients: a rural hospital based study in central india." Journal of
Clinical and Diagnostic Research.

Osaki, T., et al. (2008). "Urease-positive bacteria in the stomach induce a
false-positive reaction in a urea breath test for diagnosis of Helicobacter pylori
infection.” J Med Microbiol 57(Pt 7): 814-819.

Owen, R. J. (2002). "Molecular testing for antibiotic resistance in Helicobacter
pylori." Gut 50(3): 285-289.

Ozaydin, N., et al. (2013). "Prevalence and risk factors of Helicobacter pylori
in Turkey: a nationally-representative, cross-sectional, screening with the
(1)(3)C-Urea breath test." BMC Public Health 13: 1215.

Pathak, C. M., et al. (2005). "Changes in gastric environment with test meals
affect the performance of 14C-urea breath test." J Gastroenterol Hepatol 20(8):
1260-1265.

Peek, R. M., and J. E. Crabtree (2006). "Helicobacter infection and gastric
neoplasia.” J Pathol 208(2): 233-248.

Perez-Perez, G. I. (2000). "Accurate Diagnosis of Helicobacter Pylori:
Culture, Including Transport." Gastroenterology Clinics of North America
29(4): 879-884.

Rigas Austrumu kliniskas universitates slimnicas. Latvijas Onkologijas centrs
Vadliniju izstrades darba grupa. (2014). Kunga véza (C16 ) diagnostika,
stadijas noteikSana, arst€Sana un novéroSana. Resurss piejeams interneta:
http://www.vmnvd.gov.Iv/Iv/420-kliniskas-vadlinijas/klinisko-vadliniju-datu-
baze/registretas-2015gada/kunga-veza-c16-diagnostika-stadijas-noteiksana-
arstesana-un-noverosana

Ramis, I. B., et al. (2012). "Evaluation of diagnostic methods for the detection
of Helicobacter pylori in gastric biopsy specimens of dyspeptic patients.”
Brazilian Journal of Microbiology 43: 903-908.

40



44,

45,

46.

471.

48.

49,

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

S7.

58.

Schmilovitz-Weiss, H., et al. (2012). "Applicability of a short/rapid 13C-urea
breath test for Helicobacter pylori: retrospective multicenter chart review
study.” BMC Gastroenterol 12: 8.

Segnan, N., et al. (2010). European guidelines for quality assurance in
colorectal cancer screening and diagnosis, Office for Official Publications of
the European Communities, Luxembourg. Resurss piecjams interneta:
http://bookshop.europa.eu/is-bin/INTERSHOP.enfinity/WFS/EU-Bookshop-
Site/en_GB/-/EUR/ViewPublication-Start?PublicationKey=ND3210390.

Selgrad, M., et al. (2013). "Antibiotic susceptibility of Helicobacter pylori in
central Germany and its relationship with the number of eradication
therapies." Eur J Gastroenterol Hepatol 25(11): 1257-1260.

Shokrzadeh, L., et al. (2012). "Prevalence of Helicobacter pylori infection in
dyspeptic patients in Iran." Gastroenterology Insights 4(1): 8.

Sipponen, P., Graham D. Y. (2007). "Importance of atrophic gastritis in
diagnostics and prevention of gastric cancer: Application of plasma
biomarkers." Scandinavian Journal of Gastroenterology 42(1): 2-10.

Stolte, M. and Meining A. (2001). "The updated Sydney system: classification
and grading of gastritis as the basis of diagnosis and treatment.” Can J
Gastroenterol 15(9): 591-598.

Sugano, K., et al. (2015). "Kyoto global consensus report on Helicobacter
pylori gastritis." Gut 64(9): 1353-1367.

Tarkhashvili, N., et al. (2009). "Helicobacter pylori Infection in Patients
Undergoing Upper Endoscopy, Republic of Georgia." Emerging Infectious
Diseases 15(3): 504-505.

Tomb, J. F., et al. (1997). "The complete genome sequence of the gastric
pathogen Helicobacter pylori." Nature 388(6642): 539-547.

Varis, K., et al. (2000). "Implications of Serum Pepsinogen I in Early
Endoscopic Diagnosis of Gastric Cancer and Dysplasia.”" Scandinavian Journal

of Gastroenterology 35(9): 950-956.

Versalovic, J., et al (2003). Manual of clinical microbiology, 8th edition. ASM
Press Washington, DC. 915-928.

Wroblewski, L. E., et al. (2010). "Helicobacter pylori and gastric cancer:
factors that modulate disease risk.” Clin Microbiol Rev 23(4): 713-739.

Xu, Z. Q., et al. (2013). "A nanomaterial-based breath test for distinguishing
gastric cancer from benign gastric conditions.” Br J Cancer 108(4): 941-950.

Zayakin, P., et al. (2013). "Tumor-associated autoantibody signature for the
early detection of gastric cancer.” Int J Cancer 132(1): 137-147.

Zhang, W., et al. (2014). "An Update on Helicobacter pylori as the Cause of
Gastric Cancer." Gastrointest Tumors 1(3): 155-165.

41


http://bookshop.europa.eu/is-bin/INTERSHOP.enfinity/WFS/EU-Bookshop-Site/en_GB/-/EUR/ViewPublication-Start?PublicationKey=ND3210390
http://bookshop.europa.eu/is-bin/INTERSHOP.enfinity/WFS/EU-Bookshop-Site/en_GB/-/EUR/ViewPublication-Start?PublicationKey=ND3210390

59. Zhu, Y., et al. (2014). "Risk Factors and Prevalence of Helicobacter pylori
Infection in Persistent High Incidence Area of Gastric Carcinoma in
Yangzhong City." Gastroenterol Res Pract 2014: 481365.

60. Zsikla, V., et al. (2006). "Increased rate of Helicobacter pylori infection
detected by PCR in biopsies with chronic gastritis." Am J Surg Pathol 30(2):
242-248.

42



