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SBU:s sammanfattning
och slutsatser

Blédande magsir 4r vanligt — varje dag drabbas 7 till 10 personer i Sverige.
Drygt 10 procent insjuknar pd nytt i blddande magsér eller annan blod-
ning frin mag—tarmkanalen under det forsta aret efter vérdillfillet.
Majoriteten av de allvarligaste blédningarna frin mag—tarmkanalen med
hég dodlighet beror pa sar i magsick eller tolvfingertarm. Denna rapport
omfattar behandling och f6rebyggande behandling mot blédande magsar.

SBU:s slutsatser

Blodande magsar ir ett akut livshotande tillstind, men det finns flera
effektiva behandlingsmetoder. Dessutom dér nira en fjirdedel av patien-
terna inom ett 4r efter att de har vérdats f6r blodande magsér. Sanno-
likt finns det mojligheter att undvika en del av dessa dodsfall genom
bittre férebyggande dtgirder.

Q Behandling mot bakterien H. pylori, med tva antibiotika kombinerat
med protonpumpshimmare, minskar risken for aterfall i blddande
magsar. Detta giller for personer som inte samtidigt tar likemedel
som genom biverkningar skadar slemhinnan i magsick och tarm.
De vetenskapliga beliggen ir starka, men registeruppgifter tyder pa
att ménga patienter inte fir sidan behandling idag.

Q Hos personer som har haft blddande magsér och som behéover fort-
satt behandling med lagdos-ASA, minskar risken f6r ny blédning
om de behandlas mot H. pylori téljt av protonpumpshimmare i
forebyggande syfte.
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Personer som har haft blodande magsér bor om mojligt undvika
likemedel ur gruppen NSAID, inklusive s& kallade coxiber. Nir
behandling med sddana likemedel andé krivs, kan behandling mot
H. pylori f6ljt av protonpumpshimmare i férebyggande syfte minska
risken fér ny blodning.

Personer som inte har haft blédande magsir men har kinda riskfak-
torer for detta och behéver lingtidsbehandling med NSAID eller
lagdos-ASA, kan fi en minskad risk for blodande magsir om fore-
byggande behandling ges med protonpumpshimmare.

Endoskopisk undersékning (ibland kallad kikarundersékning) blir
ldttare att genomfora hos patienter med blodande magsar som har
forbehandlats med en engdngsdos erytromycin, eftersom unders-

okaren far bittre sikt.

Hos patienter som har en pigiende blodning eller ett blodkirl i
sarbotten som inte bloder, minskar risken for fornyad blédning
och behovet av operation om de far endoskopisk behandling med
injektion av adrenalin kombinerad med mekaniska metoder eller
virmebehandling.

Att behandla med protonpumpshimmare efter endoskopisk behand-
ling av blédande magsir minskar risken ytterligare for ny blodning
och behovet av operation.

Systematiska endoskopiska kontroller efter endoskopisk behandling

av blodande magsar, och eventuell ny behandling, minskar risken

for fornyad blédning.
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Bakgrund och syfte

Blodande magsar ir ett akut livshotande tillstind som kriver sjukhus-
vird. En nyligen genomford undersékning visar att blddande magsér
drabbade cirka 38 personer per 100 000 invdnare i Sverige under ar 200s.
Risken 6kar kraftigt med stigande &lder oberoende av kén. I dlders-
gruppen 6ver 75 ar drabbas 170 personer per 100 000 invanare och ar

av blodande magsar. Insjuknandet ir lingsamt sjunkande, vilket sanno-
likt beror pd att forekomsten av magsérsbakterien Helicobacter pylori
(H. pylori) minskar i befolkningen. I Sverige beriknas nu 7—10 personer
per dag insjukna i blddande magsér, och varannan till var tredje dag
avlider ndgon i sjukdomen.

Trots att blddande magsér 4r en mycket vanlig akut diagnos pa kirurg-
kliniker, akutvérdsenheter och akutmottagningar i hela virlden finns det
fortfarande ménga obesvarade frigor kring hur virden ska handligga
och behandla detta tillstind. Syftet med denna utvirdering ir atct klar-
gora det vetenskapliga underlaget for olika behandlingar och kombina-
tioner av behandlingar, samt att belysa de olika alternativen ur ett etiske,
socialt och hilsoekonomiskt perspektiv.

Fragor och avgransningar

Utvirderingen avser att underséka nytta och risker vid

* medicinsk behandling vid blédande magsir (Kapitel 3.1)

* endoskopisk behandling vid blédande magsar (Kapitel 3.2)

* kirurgisk och endovaskulir behandling vid blddande magsér
(Kapitel 3.3)

* forebyggande behandling till patienter som vardats for
blodande magsar (Kapitel 3.4)

* forebyggande behandling till patienter med kinda riskfaktorer
for blodande magsir (Kapitel 3.5)

Etiska och sociala aspekter samt hilsoekonomiska aspekter
presenteras i Kapitel 4 och 5.
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[ utvirderingen ingdr studier som giller blodningar frin sir i magsick
eller tolvfingertarm. Studier som avser blédningar i andra delar av mag—
tarmkanalen ingdr inte, och inte heller studier av magsar vid gastrinom
(Zollinger-Ellisons syndrom) eller studier av andra blédningskillor in
magsar, t ex polyper, blodande aderbrick, tumérer eller kirlmissbild-
ningar. Studier av blddningar som har upptritt under sjukhusvérd, t ex
under intensivvard eller efter kirurgi, har ocksa uteslutits.

Metod

SBU anvinder en noggrann och systematisk metodik dir all relevant
litteratur soks i tillgingliga databaser for den aktuella frigan. Varje
inkluderad studie har kvalitetsgranskats och tabellerats enligt sirskilt
utarbetad metodik. Granskningen omfattar en virdering av studiernas
dmnesrelevans och metodologiska kvalitet — studiedesign, intern giltig-
het (rimlig garanti mot systematiska fel), statistisk styrka och generali-
serbarhet. Kvalitetsgranskningen av de hilsoekonomiska artiklarna har
gjorts i samarbete mellan medicinsk expert och hilsoekonom. Resultaten
har sedan evidensgraderats utifrén det vetenskapliga underlaget.
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Faktaruta 1 Studiekvalitet och evidensstyrka.

Studiekvalitet avser den vetenskapliga kvaliteten hos en enskild studie
och dess formaga att besvara en viss fraga pa ett tillforlitligt satt.

Evidensstyrkan ar en bedomning av hur starkt det sammanlagda veten-
skapliga underlaget ar for att besvara en viss fraga pa ett tillforlitligt satt.
SBU tillampar det internationellt utarbetade evidensgraderingssystemet
GRADE. For varje effektmatt utgar man i den sammanlagda bedémningen
fran studiernas design. Darefter kan evidensstyrkan paverkas av fore-
komsten av férsvagande eller forstarkande faktorer som studiekvalitet,
relevans, samstimmighet, overférbarhet, effektstorlek, precision i data,
risk for publikationsbias och andra aspekter, t ex dos—responssamband.

Evidensstyrka graderas i fyra nivaer:

Starkt vetenskapligt underlag (o®®®)
Bygger pa studier med hog eller medelhog kvalitet utan forsvagande
faktorer vid en samlad bedémning.

Mattligt starkt vetenskapligt underlag (®®®0)
Bygger pa studier med hog eller medelhog kvalitet med férekomst av
enstaka forsvagande faktorer vid en samlad bedémning.

Begrinsat vetenskapligt underlag (®®00)
Bygger pa studier med hog eller medelhog kvalitet med férsvagande
faktorer vid en samlad bedémning.

Otillrackligt vetenskapligt underlag (©000)

Nar vetenskapligt underlag saknas, tillgangliga studier har lag kvalitet eller
dar studier av likartad kvalitet ar motsidgande anges det vetenskapliga
underlaget som otillrackligt.

Ju starkare evidens desto mindre sannolikt ar det att redovisade resultat
kommer att paverkas av nya forskningsron inom overblickbar framtid.

Slutsatser
| SBU:s slutsatser gérs en sammanfattande bedomning av nytta, risker
och kostnadseffektivitet.
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Evidensgraderade resultat

Medicinsk behandling vid blodande magsar

Fore endoskopisk behandling

 Att behandla med protonpumpshimmare i hég dos under 24 timmar
fore endoskopisk diagnos av blddande magsar paverkar inte dédlighet,
risken for fornyad blodning eller behovet av kirurgi (starkt vetenskap-
ligt underlag ®®®®). Diremot kan behovet av endoskopisk behand-
ling minska’ (starkt vetenskapligt underlag ®®@®).

Efter endoskopisk behandling
Att behandla med protonpumpshimmare efter endoskopisk diagnos
av blodande magsar och primir endoskopisk blodstillning minskar
risken for fornyad blodning och behovet av kirurgi® (starkt veten-
skapligt underlag ®®®®). Diremot kan ingen skillnad visas f6r total

dédlighetz.

 Att behandla med protonpumpshimmare efter endoskopisk diagnos
av blodande magsar och primir endoskopisk blodstillning minskar
behovet av upprepad endoskopisk behandling” (starkt vetenskapligt
underlag ®@0®®).

* Det finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for att bedoma
effekten av behandling med tranexamsyra efter endoskopisk diagnos
av blodande magsar och primir endoskopisk blodstillning (otillrick-
ligt vetenskapligt underlag ®00O0).

* Det finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for att bedoma
effekten av behandling med somatostatin efter endoskopisk diagnos
av blodande magsar och primir endoskopisk blodstillning (otillrick-
ligt vetenskapligt underlag ®00O0).

! Resultaten baseras pa systematiska 6versikter med metaanalyser dir kontrollgruppen
har behandlats med placebo, H,-blockerare eller ingen aktiv behandling.

2 Resultaten baseras pd systematiska dversikter med metaanalyser dir kontrollgruppen
har behandlats med placebo eller H,-blockerare.
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H. pylori-eradikering

Behandling med H. pylori-eradikering till patienter efter en episod
med blédande magsir minskar risken for férnyad blédning inom
12 manader (starkt vetenskapligt underlag ®®@®).

Endoskopisk behandling vid blédande magsar

Endoskopisk behandling vid blddande magsér klassificerade som
Forrest grad I och Ila minskar behovet av kirurgi, jimfort med ingen
endoskopisk behandling (starkt vetenskapligt underlag ®@@®®).

Endoskopisk behandling vid blddande magsér klassificerade som
Forrest grad I och Ila minskar risken for fornyad blédning, jimfort
med ingen endoskopisk behandling (starkt vetenskapligt underlag
PODD).

Det finns motsigande vetenskapligt underlag for att bedoma effekten
av endoskopisk behandling vid blddande magsér klassificerade som
Forrest grad IIb (otillrickligt vetenskapligt underlag @0 0O0).

Olika endoskopiska behandlingar

Det finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for att bedoma
effekten av att EGD-skopi och eventuell endoskopisk behandling
gors inom 12 timmar frin ankomsten till sjukhus pga blédande
magsér (otillrickligt vetenskapligt underlag ®00O0).

Tilldgg av termisk eller mekanisk endoskopisk blodstillning
vid blodande magsir minskar behovet av kirurgi jimfort med
enbart injektionsbehandling med adrenalin (starkt vetenskapligt
underlag ®0@©®).

Tilldgg av termisk eller mekanisk endoskopisk blodstillning vid
blodande magsir minskar risken f6r férnyad blodning jimfort med
enbart injektionsbehandling med adrenalin (starkt vetenskapligt
underlag ®@0@©®).
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Kontrollendoskopi

Att genomfora systematisk kontrollendoskopi efter initial endoskopisk
behandling av blodande magsir minskar risken for fornyad blodning
(méttligt starke vetenskapligt underlag ®®®0O). Diremot kan ingen
skillnad visas for total dédlighet eller behovet av kirurgi (méttligt
starkt vetenskapligt underlag ®®®0O). Studierna anvinde olika syra-
sekretionshimmande behandlingar.

Upprepad endoskopisk behandling

Att upprepa endoskopisk behandling vid férnyad blodning, efter
initial endoskopisk behandling av blddande magsar, minskar behovet
av kirurgi (martligt starkt vetenskapligt underlag ®®®0).

Att upprepa endoskopisk behandling vid férnyad blodning, efter
initial endoskopisk behandling av blodande magsir, minskar risken
for kirurgiska komplikationer (méttligt starke vetenskapligt underlag
@O®0).

Behandling fore EGD-skopi

Att behandla med en engidngsdos erytromycin fore EGD-skopi av
blsdande magsir ger bittre sikt vid undersskningen (starkt veten-
skapligt underlag ®®@®).

Komplikationsrisk

Det finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for att bedéma
om komplikationsrisken skiljer sig mellan olika endoskopiska
metoder (otillrickligt vetenskapligt underlag ®0OO). Den totala
komplikationsfrekvensen vid endoskopisk behandling 4r lig, mindre
dn 1 procent.

Kirurgisk och endovaskular
behandling vid blodande magsar

18

Det finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for att avgora vilka
patienter med blodande magsar som loper s& hog risk for att endosko-
pisk behandling ska misslyckas att annan metod (kirurgi eller endo-
vaskulir behandling) direkt ska anvindas (otillrickligt vetenskapligt
underlag ®000).
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Det finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for att jimfora effek-
ten av olika kirurgiska metoder vid behandling av blddande magsér
(otillrdckligt vetenskapligt underlag ®00O0).

Det finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for att bedéma
effekten av endovaskulir behandling hos patienter med blodande
magsér dir en tidigare endoskopisk eller kirurgisk behandling har
misslyckats (otillrickligt vetenskapligt underlag ®0OO).

Studier saknas

Det saknas vetenskapligt underlag for att jimfora effekterna av endo-
vaskulir och kirurgisk behandling, vid férnyad blédning efter endo-
skopisk behandling av blodande magsar (otillrickligt vetenskapligt
underlag ®000).

Forebyggande behandling till patienter
som vardats for blodande magsar

Patienter som behiver fortsatt virkstillande behandling

Risken f6r férnyad blodning hos patienter med artrit eller artros som
behover NSAID ir ungefir lika stor vid behandling med diklofenak
och omeprazol respektive celecoxib (begrinsat vetenskapligt underlag
®®00).

Risken f6r férnyad blodning hos patienter med artrit eller artros som
behover NSAID ir ungefir lika stor vid behandling med naproxen
och lansoprazol respektive celecoxib (begrinsat vetenskapligt under-
lag ®@®0O0).

Hos artritpatienter med tidigare NSAID-relaterat blddande magsér
kan behandling med celecoxib och esomeprazol minska risken for
fornyad blodning, jimfort med behandling med enbart celecoxib
(begrinsat vetenskapligt underlag ®®00).
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Patienter som behiver fortsatt behandling med lagdos-ASA

Patienter med kardiovaskulir sjukdom och tidigare blodande magsar

har ligre risk f6r fornyad blodning vid forebyggande behandling med
lagdos-ASA och esomeprazol, in vid behandling med enbart klopido-
grel (mictlige starke vetenskapligt underlag ®@@®0).

Hos patienter med kardiovaskulir sjukdom, tidigare blodande magsar
och fortsatt behov av férebyggande behandling med lagdos-ASA, kan
tilliggsbehandling med lansoprazol minska risken f6r férnyad blod-
ning (begrinsat vetenskapligt underlag ®®00).

Studier saknas

20

Det saknas studier som kan visa vilken behandling som 4r mest
effektiv for att minska risken f6r fornyad blodning hos patienter
med tidigare blddande magséir och behov av fortsatt behandling
med bidde NSAID och lagdos-ASA (otillrickligt vetenskapligt
underlag ®000).

Det saknas studier som kan visa vilken behandling som 4r mest
effektiv for att minska risken for fornyad blodning hos patienter
med tidigare blddande magsédr och behov av fortsatt behandling
med kortison (otillrickligt vetenskapligt underlag @0 0O).

Det saknas studier som kan visa vilken behandling som 4r mest
effektiv for att minska risken f6r fornyad blodning hos patienter
med tidigare blddande magséir och behov av fortsatt behandling
med SSRI-preparat (otillrickligt vetenskapligt underlag ®00O0).

Det saknas studier som kan visa effekten av fortsatt syrasekretions-
himmande behandling efter A. pylori-eradikering hos patienter som
haft blodande magsar associerat med H. pylori-infektion (otillrickligt
vetenskapligt underlag ®00O0).

Det saknas studier som kan visa effekten pa lingre sikt av att inte

kontrollera utfallet av H. pylori-eradikering efter blodande magsér
(otillrickligt vetenskapligt underlag ®00O0).

BLODANDE MAGSAR



Forebyggande behandling till patienter med
kanda riskfaktorer for blodande magsar

Patienter som behiver virkstillande behandling

Foérebyggande behandling med protonpumpshimmare kan minska
risken for blddande magsér, hos personer som medicinerar med tradi-
tionella NSAID (begrinsat vetenskapligt underlag ®®0O).

Férebyggande behandling med H,-blockerare kan minska risken for
blodande magsar, hos personer som medicinerar med traditionella

NSAID (begrinsat vetenskapligt underlag @®0O).

Att behandla patienter med coxiber', utan samtidig behandling
med ldgdos-ASA, minskar risken for blddande magsér, jimfort med
behandling med traditionella NSAID (maéttligt starkt vetenskapligt
underlag ®®@0).

Det finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for att bedoma
om misoprostol paverkar risken for blddande magsir hos personer
som medicinerar med NSAID (otillrickligt vetenskapligt underlag
®000).

Det finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for att bedéma om
nitrater paverkar risken f6r blddande magsér hos personer som medi-
cinerar med NSAID (otillrickligt vetenskapligt underlag ®00O0).

Patienter som behiver behandling med trombocytaggregationshimmare

Forebyggande behandling med protonpumpshimmare kan minska
risken for blodande magsar hos personer som medicinerar med
trombocytaggregationshimmare (begrinsat vetenskapligt underlag
®@®00).

Det finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for att bedoma
den forebyggande effekten av H,-blockerare pa risken f6r blodande
magsér hos personer som medicinerar med trombocytaggregations-
himmare (otillrickligt vetenskapligt underlag ®00O).

' Resultaten baseras pd systematiska dversikter med metaanalyser dir behandling

SBU:S SAMMANFATTNING OCH SLUTSATSER

har getts med olika coxiber, varav en del inte lingre finns pi marknaden.

21



Studier saknas

22

Det saknas vetenskapligt underlag som kan visa hur en minskning
av livsstilsrelaterade riskfaktorer paverkar risken for blodande magsér
hos personer utan andra riskfaktorer (otillrickligt vetenskapligt
underlag ®000).

Det saknas vetenskapligt underlag som kan visa hur en forindrad
livsstil paverkar risken f6r blodande magsir hos personer med forhsjd
risk pga dlder, sjukdom och/eller likemedel (otillrickligt vetenskapligt
underlag ®000).

Det saknas vetenskapligt underlag for att bedoma effekten av nabu-
meton pa risken f6r blddande magsér jimfort med andra traditionella
NSAID hos personer med forhsjd risk (otillrickligt vetenskapligt
underlag ®000).

Det saknas vetenskapligt underlag for att bedéma effekten av meloxi-
kam p3 risken for blodande magsér jimfort med andra traditionella
NSAID, hos personer med f6rhojd risk (otillrickligt vetenskapligt
underlag ®000).

Det saknas vetenskapligt underlag som kan visa hur H. pylori-eradi-
kering som primirprofylax paverkar risken for blédande magséir hos
personer som medicinerar med traditionella NSAID, trombocytag-
gregationshimmare eller antikoagulantia (otillrickligt vetenskapligt
underlag ®000).

Det saknas vetenskapligt underlag for att bedoma om risken for
blodande magsir paverkas av medicinering med paracetamol i hdga
doser, dvs 3—4 gram per dag (otillrickligt vetenskapligt underlag
®000).
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Sammanfattande diskussion - resultat,
kunskapsluckor och kliniska dvervaganden

Medicinsk behandling vid blodande magsar

Magsaften i magsick och tolvfingertarm ir kraftigt sur. Detta forsim-

rar blodets formaga att levra sig. Syrasekretionshimmande behandling,
H,-blockerare (histamin-2-receptorantagonister) eller protonpumps-

himmare, 6kar pH-virdet i magsicken och forbittrar dirigenom forut-
sittningarna for att blodet ska levra sig (koagulera) vid en blédning och
minskar risken att blodkoaglet l6ses upp.

Fore endoskopisk behandling

Det gar inte att svara pé frigan om huruvida medicinsk behandling
bor sittas in direkt nir patienten kommer till sjukhus med misstanke
om blédande magsir, eller om behandlingen kan vinta till efter endo-
skopisk diagnos. Utvirderingen har inte heller funnit data som fast-
stiller den optimala tidpunkten f6r endoskopisk diagnos och eventuell
behandling. Att behandla med protonpumpshimmare under 24 timmar
fore endoskopisk diagnos minskar behovet av endoskopisk behandling,
men paverkar varken risken f6r fornyad blédning, behovet av kirurgi
eller dodlighet. Att behandla vid symtom pa blédning, innan man
identifierat blodningskillan, innebir att dven patienter utan blodande
magsir kommer att behandlas. Behandling med protonpumpshimmare
fore endoskopisk diagnos och behandling har ingen avgérande betydelse
for resultatet av behandlingen vid blddande magsér.

Efter endoskopisk behandling

Att behandla med intravends protonpumpshimmare under tre dygn,
sd snart blodande magsar har identifierats och behandlats med endo-
skopisk blodstillning, ger en nistan halverad risk for férnyad blédning.
Behandlingen minskar ocksa behovet av kirurgi och upprepad endosko-
pisk behandling. Diremot paverkas inte dodligheten. De flesta studier
har anvint protonpumpshimmare i hog dos, men det vetenskapliga
underlaget rorande optimal dosering ir fortfarande oklart. En annan
obesvarad friga ir vid vilken tidpunkt som protonpumpshimmare kan
ges peroralt.
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Behandling med sa kallade fibrinolyshimmare (tranexamsyra) ir teore-
tiskt intressant, liksom behandling med likemedel som generellt mins-
kar magsickens utsondring av syra och pepsin (t ex somatostatin). Det
finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for att bedoma effekten av
behandling med somatostatin eller tranexamsyra under det akuta sjuk-
domsforloppet vid blodande magsar.

H. pylori-eradikering

H. pylori-eradikering efter en episod med blédande magsir minskar
risken for férnyad blédning inom 12 ménader hos H. pylori-positiva
patienter. Eradikering férebygger fornyad blodning mer effektivt in
enbart lingvarig syrasekretionshimmande behandling. Det saknas
kunskap om nyttan av att kontrollera om H. pylori-eradikeringen varit
effektiv. Det gér inte heller att avgora om tillidgg av protonpumpshim-

mare till eradikering frbittrar behandlingsresultatet for de patienter
som inte behandlas med ASA eller NSAID.

Endoskopisk behandling vid blédande magsar

Endoskopisk behandling vid blddande magsér ir idag en vil etablerad
metod i sjukvédrden. For den enskilda endoskopisten 4r behandlingen
ofta tekniskt utmanande, vilket kriver erfarenhet. Samtidigt ar det fa
patienter som behver behandling pa de flesta sjukhus. Endoskopisk

behandling har en lig komplikationsfrekvens oavsett metod.

Olika endoskopiska behandlingar

Att det finns minga tekniker inom ett omride kan bero pa att ingen

ar riktigt bra. Detta giller for endoskopisk behandling. Vi behover mer
kunskap om skillnaderna mellan olika tekniker och vilken teknik som
dr att foredra i olika situationer. Vid pagdende blédning och synlig
kirlpipa dr en termisk eller mekanisk metod f6r att stoppa blédningen
forstahandsval. Injektion med adrenalin ska inte anvindas som enda be-
handling, utan bér kompletteras med en termisk eller mekanisk metod.
Vir litteraturgenomgang ger inget svar pa hur man bér agera vid fore-
komst av koagel som ticker saret. Vilken tidpunkt som ir bist for EGD-
-skopi vid akut blédning idr en annan visentlig kunskapslucka, eftersom
detta pdverkar hur omhindertagandet av patienterna ska organiseras.
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Behandling fore EGD-skopi
Férbehandling med erytromycin ger bittre sikt vid undersskningen,
vilket underlittar endoskopin.

Kontrollendoskopi och upprepad endoskopisk behandling
Kontrollendoskopi efter initial endoskopisk behandling minskar risken
for fornyad blédning. For de patienter som fir en fornyad blodning bor
en upprepad endoskopisk behandling géras. I praktiken gors ofta den
upprepade endoskopiska behandlingen under narkos si att man vid
behov enkelt kan g over till kirurgi.

Kirurgisk och endovaskular
behandling vid blodande magsar

Syftet med kirurgi vid blodande magsar dr att kontrollera blddningen.
Behovet av kirurgisk behandling har minskat kraftigt sedan den endo-
skopiska behandlingen utvecklades. For de i patienter dér blodningen
inte kan kontrolleras med endoskopiska och medicinska behandlingar
dterstar kirurgisk eller endovaskulir behandling. Dodligheten vid
kirurgi dr fortfarande hog och orsakas ofta av komplikationer i hjirt-
kirlsystemet.

Kirurgisk behandling

Det ir fortfarande oklart vilken tidpunkt som ir limpligast for kirurgisk
behandling. Det vore 6nskvirt att studera vilka faktorer som kan vara
avgorande for nir annan behandling 4n endoskopi ska sittas in, sd att
onddig tid inte anvinds fér nya endoskopiska forsok till blodstillning,
medan patienten hamnar i ett allt simre tillstind. Det ir inte heller
mojligt att pavisa kortsiktiga effektskillnader mellan olika kirurgiska
metoder. Vissa data rorande risken for lingtidskomplikationer efter
storre kirurgiska ingrepp kan tala for att ett enklare kirurgiskt ingrepp
dr att foredra.

Endovaskulir behandling

Det saknas jimférande eller randomiserade studier f6r att bedoma

om endovaskulir behandling dr mer effektivt 4n kirurgisk behandling
hos patienter med blédande magsar dir en tidigare endoskopisk eller
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kirurgisk behandling har misslyckats. Det finns resultat fran fallserier
som har visat att blodstillning har dstadkommits i 6ver 70 procent av
fallen. Sannolikt beror f6rnyad blodning i vissa fall pd att man inte har
kunnat identifiera blddningskillan, da blddningen ofta ir intermittent.
Endovaskulir behandling ges pa relativt fa sjukhus i Sverige.

Forebyggande behandling av patienter
som vardats for blodande magsar

Vi fann inga studier som kan belysa frigan om patienter som haft
blsdande magsar associerat med H. pylori-infektion har nytta av fortsatt
syrasekretionshimmande behandling efter eradikeringen. Det saknas
vetenskapligt underlag f6r att avgéra om man kan férebygga fornyad
blédning genom att kontrollera om H. pylori-eradikeringen varit fram-
gingsrik. I dessa bada fall beh6vs nya studier. Den héga forekomsten av
fornyad blodning utan kind orsak (t ex magsar som inte ir relaterat till
H. pylori eller behandling med NSAID) stiller krav pa nya studier som
visar vilken férebyggande behandling som ir limplig f6r denna grupp

patienter.

Patienter som behiver smirtstillande behandling

Hos patienter som tidigare har haft blodande magsar och som behéver
fortsatt behandling med NSAID, kan behandling med diklofenak och
omeprazol, eller naproxen och lansoprazol, respektive enbart celecoxib
ge ungefir lika stor risk for fornyad blodning. Dyspepsi forefaller vara
en vanligare biverkan vid behandling med celecoxib in med naproxen
och lansoprazol. Hos patienter med tidigare NSAID-relaterat blodande
magsér kan behandling med celecoxib och esomeprazol minska risken
for fornyad blodning, jimfort med behandling med enbart celecoxib.
Naproxen med tilligg av esomeprazol har ungefir samma effekt som
enbart celecoxib. Av flera skil 4r anvindningen av coxiber idag begrin-
sad (se nedan). Mot bakgrund av den litteratur som granskats kan ingen
specifik kombination férordas framfér nigon annan, férutsatt att en
protonpumpshidmmare ingdr.
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Patienter som behiver behandling med trombocytaggregationshimmare
Eor patienter som behover ligdos-ASA och som tidigare har haft blod-
ande magsar kan forebyggande behandling med protonpumpshimmare
overvigas. Hos patienter med tidigare blddande magsér, kardiovaskulir
sjukdom och fortsatt behov av forebyggande behandling med lagdos-
ASA, ger tilliggsbehandling med lansoprazol minskad risk for fornyad
blodning. Hos dessa patienter kan dven férebyggande behandling med
lagdos-ASA och esomeprazol minska risken for fornyad blédning, jim-
fort med behandling med enbart klopidogrel.

Ovriga patientgrupper

Det saknas studier om risken for férnyad blédning hos patienter med
tidigare blddande magsir och behov av fortsatt behandling med bade
NSAID och lagdos-ASA. Det saknas ocksa studier om risken f6r férnyad
blédning hos patienter med tidigare blddande magsér och behov av fort-
satt behandling med kortison eller SSRI-preparat.

Forebyggande behandling av patienter med
kanda riskfaktorer for blodande magsar

Livsstilsrelaterade riskfaktorer

Det dr fortfarande oklart om livsstilsférindringar paverkar risken for
blsdande magsir. Observationsstudier pekar pa att alkohol och rékning
ir forknippat med en 6kad risk for blodande magsar. Diremot saknas
studier som utvirderar om risken fér blodande magsir minskar efter
rokstopp eller efter minskat alkoholintag. Det bér vara mojligt att géra
prospektiva kohortstudier av rokare som slutar respektive fortsitter att
roka efter blodande magsar. Det kan ocksd vara av intresse att studera
om olika former av tobak paverkar risken.

Patienter som behiver smairtstillande behandling

Det finns fi randomiserade kontrollerade studier av metoder for

att minska risken for blddande magsér hos patienter som har en eller
flera riskfaktorer. Diremot finns det flera observationsstudier som
talar for att forebyggande behandling med protonpumpshimmare eller
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H,-blockerare kan minska risken f6r bloédande magsar hos personer
som medicinerar med traditionella NSAID. Det ir oklart om forebyg-
gande eradikering av H. pylori infor langtidsbehandling med NSAID
kan minska risken f6r att utveckla blodande magsar hos patienter med
eller utan andra riskfaktorer.

Metaanalyser av studier av olika coxiber visar att coxiber som grupp i
stort sett halverar risken for allvarliga magsarskomplikationer, jamfort
med behandling med traditionella NSAID. Ett problem ir att de mest
overtygande resultaten giller coxiber som idag har dragits tillbaka frin
marknaden. Coxibernas kliniska virde ifrigasattes nir det kom data
som forknippar vissa coxiber med en 6kad risk for hjirtinfarkt. Ett
annat problem ir att resultaten frin flera studier visar en markant ligre
eller utebliven skyddande effekt hos patienter som samtidigt med coxiber
tar lagdos-ASA.

Paracetamol brukar ofta rekommenderas som forstahandsalternativ
for patienter med artrossmirtor. Vi fann ingen randomiserad kontrol-
lerad studie som primirt jimf6r forekomsten av blddande magsér vid
behandling med paracetamol och traditionella NSAID, hos patienter
med forhojd risk for detta tillstind. Det dr oklart vilken behandling som
medfor lagst risk for blodande magsar: traditionella NSAID i kombina-
tion med protonpumpshimmare, eller coxib med eller utan tilligg av
protonpumpshimmare. Det vore dirfor av intresse att genomfora studier
som jamfor effekt och sikerhet vid dessa behandlingar. Uppfoljning av
sikerheten bor belysa biverkningar sdvil frin mag—tarmkanalen som
frin hjirt-kirlsystemet och andra kliniske viktiga biverkningar.

Patienter som behiver behandling med trombocytaggregationshimmare
Férebyggande behandling med protonpumpshimmare kan minska risken
for blodande magsér hos personer som medicinerar med trombocytag-
gregationshdammare. Det finns inte tillrickligt vetenskapligt underlag for
att bedoma effekten av Hj-blockerare pd risken f6r blodande magsér hos
personer som medicinerar med trombocytaggregationshimmare.
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Etiska och sociala aspekter

Min l6per storre risk dn kvinnor att f4 blddande magsér, men denna
skillnad har minskat. De skillnader som finns tycks vara relaterade
till skillnader i grundsjukdomar och livsstil — tidigare var t ex rékning
betydligt vanligare bland min. I de granskade studierna, liksom i var
egen registerstudie, framkommer inga skillnader nir det giller vilken
behandling min respektive kvinnor far.

Den behandling med trombocytaggregationshimmare som ges i syfte att
forebygga hjirtinfarke och stroke kan 6ka risken for blodande magsar.
Aven smiirtstillande behandling for patienter med artros eller reumatoid
artrit kan 6ka risken f6r blodande magsar. Dessa risker méste vigas mot
varandra. S&vil hjirtinfarke och stroke som blédande magsér ir poten-
tiellt livshotande. Likare och annan vardpersonal ska kunna diskutera
detta avvigningsproblem med patienten och i samréd med patienten
besluta om bista behandling.

Det vetenskapliga underlaget for att férebygga och behandla blédande
magsér utgdrs till stor del av studier som har initierats, drivits och finan-
sierats av likemedels- och medicinteknisk industri. Forskningen 4r starke
produktstyrd och det finns kunskapsluckor pa omraden dir ett tydligt
kommersiellt intresse saknas. Kommersiella utgdngspunkter kan ocksa
paverka hur studierna liggs upp. Exempel pa foljder av detta ir att det
finns ytterst lite forskning om hur linge man bér medicinera. Det saknas
ocksa studier om vilka livsstilsférindringar som minskar risken for blod-
ande magsér. Det finns f3 studier om blédningskomplikationer, men
manga studier om magsar dir slutsatserna extrapoleras till blsdnings-
komplikationer.

Det finns silunda ett stort behov av att komplettera befintliga studier

med forskning som i storre utstrickning underséker vilka dtgirder som
gor stdrst nytta for patienten.

SBU:S SAMMANFATTNING OCH SLUTSATSER 29



Hailsoekonomi

Det dr med nuvarande kunskapslige inte méjligt att avgora vilka
behandlingar som ir kostnadseffektiva efter endoskopisk diagnos
av blodande magsar eller for att forebygga fornyad blodning.

En hilsoekonomisk konsekvensanalys baseras huvudsakligen pa studi-
ernas kliniska resultat. Befintliga empiriska studier tyder inte pa nigra
stora skillnader i kostnad for olika behandlingar. Dirfér behover inte
hilsoekonomiska dverviganden ha s stor tyngd vid prioriteringar
mellan olika behandlingsmetoder.

En modellanalys har visat att protonpumpshimmare i den medicin-
ska behandlingen av blodande magsar visserligen forvintas oka sjuk-
virdskostnaden ndgot men indéd kan betraktas som kostnadseffektivt.
Vidare visar den medicinska konsekvensanalysen att H. pylori-eradike-
ring kan minska risken for fornyad blédning. Detta har i en annan hilso-
ekonomisk modellstudie visat sig vara en kostnadseffektiv strategi, men
dnd4 leda till en viss kostnadsokning,.

Registerstudie

En registerstudie har genomforts om likemedelsforskrivning hos patien-
ter som vérdats for blodande magsdr, med uppgifter om virdade patien-
ter himtade frin Patientregistret for ar 2006—2008 och uppgifter om
likemedel frin Likemedelsregistret. Analysen baseras pa de uttag

av likemedel pé recept som patienter gjort.

Likemedelsf6rskrivning under perioderna 9o dagar fore och fram till
vérdtillfillet, samt o—90 dagar respektive 91—365 dagar efter vérdtill-
fillet, har analyserats. Blodning fran sir i magsick eller tolvfinger-
tarm utgjorde huvud- eller bidiagnos. Bdde patienter som har insjuknat

i blodande magsar for forsta gingen och de som har en fornyad blod-
ning har inkluderats. Denna grupp jimfordes med patienter som under
samma 4r védrdats f6r akut inflammation i gallblisan. Som direkt jim-
forelse dr detta inte idealiskt, eftersom patienter med akut inflammation
i gallblasan bl a dr betydligt yngre dn patienter med blodande magsir.
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Patientgrupperna ir dirfér matchade avseende dlder och kon och har
delats in i tvd &lderskategorier: 45—64 &r respektive 65—99 &r.

I analyserna har vi sammanfort behandling med H;-blockerare och
protonpumpshimmare under rubriken syrasekretionshimning, men
protonpumpshidmmare 4r den helt dominerande behandlingen. Uttag
i form av Hj-blockerare utgor endast 2,5 procent av uttagen syrasekre-
tionshimning under var totala studieperiod. Pigiende behandling
med syrasekretionshimning férekommer hos nirmare 19 per 100 pa-
tienter tre minader fore virdepisoden med blédande magsar, vilket
antyder att denna behandling inte har varit tillricklig for att forhindra
blédning. Behandling med syrasekretionshimning stiger till nirmare
100 per 100 patienter under den forsta tremanadersperioden efter blod-
ning for att frin fyra manader efter blodning sjunka till nirmare 6o per
100 patienter.

I studien visas att endast cirka 43 per 100 av alla patienter med blédande
magsér har H. pylori-eradikerats 0o—90 dagar efter vardtillfillet. Det gir
inte att avgora om detta speglar en lag férekomst av H. pylori i magsars-
populationen eller en bristande insikt hos virdgivarna om betydelsen av

H. pylori-eradikering efter blodande magsar. D3 den stora majoriteten

av patienter i denna population har uppnitt hog dlder kan man anta att
forekomsten av H. pylori sannolike dr hogre dn vad dessa resultat avspeg-
lar, men det dr en spekulation.

Drygt 10 procent av patienterna kommer under dret efter magsarsblod-
ningen att insjukna pa nytt i blodande magsar eller annan blédning frin
mag—tarmkanalen. Patienter som inte har fitt recept pa behandling mot
magsérsbakterien H. pylori har 70 procents hogre dodlighet 4—12 ména-
der efter utskrivning, jimfort med dem som fatt recept pa behandling.
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