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Urinprov vid diagnostik av klamydia

A

Klamydia dr den i sdrklass vanligaste rapporterade sex-
uellt overforbara sjukdomen i Sverige. Sjukdomen ar
anmdlningspliktig vilket innebdr att nyupptackta fall
ska rapporteras till Smittskyddsinstitutet och till smitt-
skyddslakaren. Klamydia smittar vid oskyddade sexuella
kontakter. Flertalet infekterade far inga tydliga symtom.
Klamydia som inte behandlas kan leda till bestaende
skador och infertilitet.

Diagnostik av klamydia hos kvinnor kan géras pa prov
fran t ex livmoderhals, slida eller genom urinprov. Prov
fran slida och urin kan tas av kvinnan sjélv.

SBU:s bedomning av kunskapslaget

e Urinprov dr mindre kansligt (dvs missar nagot fler
fall) &n prov fran slida och livmoderhals. Prov fran
slida har hogst kdnslighet vid diagnostik av klamy-
dia hos kvinnor.

* Prov fran urin, slida och livmoderhals har likvardig
specificitet, dvs de har samma férmaga att ge ett
korrekt (dvs negativt) provsvar bland de kvinnor
som inte 4r smittade.

» Det vetenskapliga underlaget racker inte for att
jdmfora den diagnostiska traffsakerheten hos
enbart urinprov med olika prover i kombination,
da detta bara har undersokts i en av de studier
som har inkluderats i utvarderingen.

* Det vetenskapliga underlaget racker inte for att
dra slutsatser om kostnadseffektiviteten av att
anvdnda urinprov som enda test for att stilla
diagnosen klamydia hos kvinnor. Det finns for fa
studier av tillrdcklig kvalitet. Den totala kostnaden
for klamydiaprov paverkas framst av hur provet
tas. Prov fran slida och urinprov kan patienten
ta sjélv. Kostnaden for provtagningen blir darfor
lagre &n vid prov fran livmoderhalsen som kraver
vardpersonal vid provtagningstillfillet.

Metod och malgrupp

Klamydia drabbar ofta unga minniskor. Obehandlad kan
klamydia hos kvinnor leda till 4ggledarinflammation som
kan orsaka bestaende skador pa dggledarna med risk for
sterilitet och utomkvedshavandeskap. Smittan kan 6ver-
foras fran mor till barn under férlossningen och leda till
égoninfektion eller lunginflammation hos barnet.

| Sverige erbjuds klamydiatest vid misstanke om smitta,
men dven sexuellt aktiva individer utan direkt misstanke
om smitta erbjuds test vid kontakter med sjukvarden,
sé kallad opportunistisk screening. For att diagnostisera
klamydia har man hos kvinnor fraimst anvant en kombina-
tion av prov fran urinrér och prov fran livmoderhals, eller
en kombination av urinprov och prov fran livmoderhals.
Detta forutsatter en gynekologisk undersokning.

Pa senare ar har utvecklingen inom diagnostik av kla-
mydia gétt snabbt och det har blivit allt vanligare att an-
véanda enbart prov fran slida eller enbart urinprov. Bada
dessa metoder ger mojlighet till sjdlvprovtagning. Detta
kan vara ett sdtt att 6ka provtagningen, speciellt av de
unga kvinnor som annars skulle avsta fran att lamna prov.
Det dr dock oklart om enbart urinprov ger tillrdckligt hog
diagnostisk traffsdkerhet vid diagnostik av klamydia hos
kvinnor.

Fragor

* Vilken diagnostisk tréffsdkerhet har enbart urinprov
jamfort med prov fran livmoderhals, slida eller kom-
binationer av prov vid diagnostik av klamydia hos
kvinnor?

* Vad kostar diagnostik av klamydia med enbart urin-
prov? Vad dr metodens kostnadseffektivitet?

Patientnytta
Q Urinprov har en nagot lagre sensitivitet dn prov fran
slida och prov fran livmoderhals (Evidensstyrka 3)*.

Q Specificiteten &r likvardig for prov fran urin, slida och
livmoderhals (Evidensstyrka 3)*.
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Q Det vetenskapliga underlaget ar otillrdckligt* for att
jamfora den diagnostiska traffsakerheten hos urinprov
med en kombination av prover.

Sex studier har inkluderats i denna utvardering. Samtliga
inkluderade studier bedéms ha medelhog kvalitet. Den
population som har studerats dr kvinnor bade med och
utan symtom pa klamydia. Férekomsten av klamydia var
mellan 4,1 och 50 procent i studierna.

| studierna har urinprov jamférts med prov fran livmo-
derhals eller slida fran samma kvinna. Proverna har ana-
lyserats med SDA- eller PCR-teknik!. Den rapporterade
sensitiviteten (kdnsligheten) for upptéckt av klamydia i
urinprov var mellan 85 och 95,5 procent och mellan 87
och 97 procent i prov fran livmoderhals. | fyra av studi-
erna analyserades ocksa sensitiviteten for prov fran slida,
vilken var mellan 95,5 och 97 procent. | en av studierna
analyserades sensitiviteten for ett kombinerat prov fran
urin och slida, vilken lag pa 95 procent. Specificiteten var
likvérdig (fran 95 procent och uppat) for urinprov, prov
fran livmoderhals och prov fran slida.

1 Strand displacement amplification (SDA), polymerase chain reac-
tion (PCR).

Urinprov vid diagnostik av klamydia hos kvinnor

Ekonomiska aspekter

Q Det vetenskapliga underlaget &r otillrackligt* for slut-
satser om kostnadseffektivitet vid anvdndning av
enbart urinprov vid diagnostik av klamydia hos kvin-
nor, da det finns for fa studier av tillracklig kvalitet.

Analys av provet kostar ungefar 200 kronor oberoende
av provmaterial. Den totala kostnaden for klamydiaprov
paverkas framst av hur provet tas. Prov fran slida och
urinprov som patienten kan ta sjélv ger en likvardig kost-
nad. Prov fran livmoderhalsen blir dyrare da det kraver
sjukvardspersonal vid provtagningen.

*Detta dr en gradering av styrkan i det vetenskapliga underlag
som en slutsats grundas pa;

Evidensstyrka 1 — starkt vetenskapligt underlag. Slutsatsen stods
av minst tvd oberoende studier med hog kvalitet eller en god
systematisk oversikt.

Evidensstyrka 2 — mattligt starkt vetenskapligt underlag. Slutsat-
sen stods av en studie med hog kvalitet och minst tva studier med
medelhdg kvalitet.

Evidensstyrka 3 — begrénsat vetenskapligt underlag. Slutsatsen
stéds av minst tva studier med medelhég kvalitet.

Otillrdckligt vetenskapligt underlag — Inga slutsatser kan dras
eftersom identifierade studier ar for fa eller av otillrdcklig kvalitet.
Motsédgande vetenskapligt underlag — Inga slutsatser kan dras
ndr det finns studier som har samma kvalitet men vilkas resultat
dr motstridiga.
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Problembeskrivning

Genital klamydiainfektion klassas i Sverige sedan 1988
som en allminfarlig sjukdom enligt smittskyddslagen
och dr anmdlningspliktig. Detta innebar att nyupptickta
fall ska rapporteras till Smittskyddsinstitutet och till
smittskyddsldkaren. Klamydia dr den i sdrklass vanligast
rapporterade sexuellt dverforbara sjukdomen i Sverige.
Antal fall av klamydiainfekterade kvinnor och méan rap-
porterade till Smittskyddsinstitutet minskade under for-
sta hilften av 1990-talet till cirka 14 000 fall per &r men
har darefter 6kat med cirka 10 procent per ar, och 2007
registrerades 47 000 nya fall [1]. Det finns en osakerhet
(sa kallat morkertal) betraffande antal personer som ar
smittade med klamydia, och antalet rapporterade fall
beror pa bade férekomst och provtagningsaktivitet.

Sjukdomen orsakas av en bakterie (Chlamydia trachoma-
tis) som kan finnas i urinrér, slida, andtarm, svalg samt
o6gon och smittar vid oskyddade sexuella kontakter.
Inkubationstiden 4r cirka en vecka. Manga som smittas
marker inte att de har sjukdomen eftersom smittan hos
minst 70 procent av kvinnorna och cirka 50 procent av
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mannen inte ger nagra tydliga symtom. Detta stéller spe-
ciella krav pa provtagningsindikation och teknik. Even-
tuella symtom yttrar sig frimst som sveda/klada i urin-
roret och/eller flytningar. Obehandlad kan klamydia hos
kvinnor leda till dggledarinflammation som kan orsaka
bestaende skador pa dggledarna med risk for sterilitet
och utomkvedshavandeskap. Hos min kan obehand-
lad klamydiainfektion leda till inflammation i bitestik-
larna. Smittan kan o6verféras fran mor till barn under
forlossningen och leda till 6goninfektion eller lunginflam-
mation hos barnet. Klamydiainfektion behandlas med
antibiotika.

| Sverige erbjuds klamydiatest vid misstanke om smitta
men dven sexuellt aktiva individer utan direkt misstanke
om smitta erbjuds test, sd kallad opportunistisk screen-
ing. Screening pa befolkningsniva har prévats med lagt
deltagande som resultat [2,3]. For att diagnostisera kla-
mydia har man hos kvinnor fraimst anvint en kombination
av prov fran urinrér och prov fran livmoderhals, eller en
kombination av urinprov och prov fran livmoderhals.
Prov fran livmoderhalsen forutsdtter en gynekologisk
undersékning. P& senare ar har det blivit allt vanligare
att anvinda enbart prov fran slida eller enbart urinprov,
vilket ger mojlighet till sjdlvprovtagning. Detta kan vara
ett satt att 6ka provtagningen, speciellt av unga kvinnor.
Det adr dock oklart om enbart urinprov ger tillrdckligt hog
sensitivitet och specificitet vid diagnostik av klamydia hos
kvinnor. Hos man ger analys av urinprov god tréffsaker-
het vid diagnostik av klamydia. Vilket provmaterial man
anvander sig av bestdms ocksa av rutinerna vid det lokala
laboratoriet.

| en enkitundersékning som SBU genomférde varen
20009, riktad till landets mikrobiologiska laboratorier,
tyder svaren pa att det finns stora variationer mellan
laboratorierna betriffande andelen prov diar man analy-
serat enbart urinprov hos kvinnor. De tekniker som nu
ar standard vid analys dr nukleinsyrabaserade metoder,
"nucleic acid amplification tests" (NAATs). Dessa dr med
sin héga sensitivitet ocksa en férutsattning for icke-inva-
siva metoder som urinprov for diagnostik av klamydia.

Fragor och avgrinsningar

* Vilken diagnostisk tréffsdkerhet har enbart urinprov
jamfort med prov fran livmoderhals, slida eller kom-
binationer av prov vid diagnostik av klamydia hos
kvinnor?

* Vad kostar diagnostik av klamydia med enbart urin-
prov? Vad dr metodens kostnadseffektivitet?
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For att en studie ska inkluderas for bedémning krévs att:

* Den population som ingar i studien ar kvinnor som
testats for klamydia med urinprov.

* Det antal personer som har ingétt i studien ska vara
minst 300.

* Urinprovet ska vara "first void urine" (FVU).

* Den analysmetod som har anvénts ska vara "polymer-
ase chain reaction” (PCR) eller "strand displacement
amplification" (SDA). Studier diar man har anvént "tran-
scription mediated amplification" (TMA) eller "ligase
chain reaction” (LCR) som analysmetod har exklude-
rats da dessa metoder inte anvands i Sverige.

* Enbart urinprov har jamforts med 1) prov fran slida
eller livmoderhals, eller 2) en kombination av prov fran
urinrér och livmoderhals, urin och livmoderhals eller
urin och slida.

e Studien har mitt och redovisat resultaten i form av
sensitivitet och specificitet.

* Studien ska vara publicerad dr 2004 eller senare for att
spegla dagens teknikutveckling av analysmetoder.

Beskrivning av den utviarderade metoden
Den mikrobiologiska diagnostiken har sedan mitten av
1990-talet utvecklats fran enzymimmuno- (EIA) eller
odlingsmetoder till nukleinsyreamplifieringsmetoder
(NAATs). Dessa metoder (LCR, PCR, SDA och TMA)
har betydligt hogre sensitivitet jamfort med odling och
kan anvdndas for diagnostik av klamydia pa urinprov,
vilket forenklar for savél patienter som for sjukvarden
(se Faktaruta 1).

Urinprovtagning innebdr att patienten kissar cirka 10
milliliter av den forsta urinen i en behallare som sedan
skickas ivdg pa analys. Urinprov dr vedertagen rutin
for diagnostik av klamydia for man men ifragasitts som
enda test for kvinnor, eftersom infektionen kan vara
lokaliserad i enbart livmoderhalsen och da inte sdkert
diagnostiseras med urinprov. En enda provtyp kan inte
upptécka all klamydia [4]. Darfor skulle idealet vara att
alltid analysera flera prover fran samma person separat
for att uppna hogsta sensitivitet. Detta ar dock inte
praktiskt genomforbart av ekonomiska skal.

Sensitiviteten vid NAAT-diagnostik, som &r i standig ut-
veckling, varierar med testmetod och provmaterial och
beroende pa val av jaimforelsemetod ("gold standard").
Den paverkas ocksa av att bakteriemingden i olika popu-
lationer varierar. Studier har gjorts pa mangden klamy-

Urinprov vid diagnostik av klamydia hos kvinnor

diabakterier i olika provmaterial, och dessa visade att
urin innehdll betydligt farre bakterier dn sekret fran liv-
moderhals, slida och urinrér [5,6]. Ytterligare aspekter
pa urinprov har varit problem med sa kallad inhibition
av amplifiering. Detta innebdr att det i urinen ibland
forekommer dmnen som gor analysen falskt negativ [7].
Genom utveckling av frimst extraktionsmetoder som
innebdr rening av DNA har man vésentligen kommit éver
detta hinder. Detta initiala steg med extraktion/rening av
nukleinsyra varierar dock dven inom en tillverkares olika
metodvarianter och ar viktigt att analysera. Urinprov kan
dessutom innebdra ett visst merarbete vid hanteringen
pa laboratoriet jaimfort med sekretprov. Detta ska stillas

Faktaruta 1 Mikrobiologisk diagnostik.

Metodutvecklingen for NAATs har varit betydande
sedan dessa introducerades och flera olika kommer-
siella test anvands. | Sverige har LCR, PCR och SDA
varit marknadsledande medan TMA framst anvénts
utomlands. LCR &r numera avvecklad som metod.
LCR, PCR och SDA amplifierar (kopierar upp storre
mangder) DNA fran plasmid och kromosom medan
TMA amplifierar RNA.

| Sverige anviands inte TMA trots att flera studier
tyder pa en hogre sensitivitet med denna metod
[10]. Med TMA sags ocksa en vésentligt hogre
sensitivitet for slidsekret jamfort med urin [11,12].
En studie gjord i Stockholm ar 2000 [13] visade en
signifikant lagre sensitivitet med enbart urin jamfort
med en kombination av prov fran livmoderhals i urin.
Efter denna studie har kombinationen av prov fran
livmoderhals i urin blivit allmint anvédnd i Sverige.

Vid vérdering av diagnostiska metoder anvdnds en
jamforelsemetod ("gold standard") vilket definierar
prov som sant positiva respektive sant negativa. Vid
diagnostik av klamydia har odling tidigare varit jam-
forelsemetod, trots att odling av klamydia alltid har
varit svart. Klamydia dr en av de férsta bakterierna
for vilken den mycket kénsligare NAAT-diagnostiken
inférdes i klinisk rutin.

| och med att NAAT-diagnostiken har inférts maste
man ta stéllning till hur prov som dr positiva med
denna nyare och kansligare diagnostik och negativa
i odling (tidigare jamforelsemetod) ska definieras.
For att inte definiera prov som &r odlingsnegativa
och samtidigt positiva i mer dn ett NAAT-test som
negativa, dr det numera vedertaget att definiera
dessa prov som sant positiva och odlingen som falskt
negativ (diskrepansanalys).




mot den fordel kvinnor kan uppleva av att limna ett urin-
prov jamfort med ett prov som kréaver en gynekologisk
undersokning. En provtagning som upplevs som enklare
kan gora att fler kvinnor 4r villiga att testa sig.

SBU:s enkitstudie visade att det 4r 2008 utfordes kla-
mydiaanalyser pa enbart urin i 28 procent av proverna
fran kvinnor. Sedan resultaten fran flera studier dar man
analyserat slidprov blivit kdnda, anvdnds detta prov-
material i allt stérre omfattning [8,9]. Vid sa kallat hem-
test som kops pa apotek eller via internet, anvinds slid-
prov enbart eller i kombination med urin. | flera landsting
erbjuds test gratis via en internetbaserad tjanst.

Malgrupp

Malgrupp for provtagning ar kvinnor dar det finns miss-
tanke om klamydiainfektion, vid smittsparning eller sym-
tom (riktad provtagning). Malgruppen innefattar dven
sexuellt aktiva yngre kvinnor utan direkt misstanke om
smitta (sd kallad opportunistisk screening). Omkring
350 000 kvinnor ldmnar prov for diagnostik av klamydia
i Sverige varje ar.

Relation till andra metoder

Vid diagnostik av klamydia hos kvinnor anvands prov
fran livmoderhals, slida, urinror eller kombinationer av
dessa. Urin kan ldmnas som separat prov eller i kombina-
tion med ett eller flera av andra provtagningsalternativ.
Slidprov dr ett alternativ till urinprov for sjalvprovtagning.

Patientnytta

Utvdrderingen har fokuserat pa den diagnostiska traff-
sdkerheten hos urinprov. Daremot ingdr inte en systema-
tisk utvdrdering av vilken betydelse detta har for patien-
terna i ett vidare perspektiv.

Beskrivning av inkluderade studier

Sex studier har inkluderats i denna sammanstallning (se
Tabell 1). Samtliga inkluderade studier bedéms ha medel-
hog kvalitet [14-19]. Den population som har studerats
ar kvinnor bade med och utan symtom pa klamydia.
Forekomsten av klamydia lag mellan 4,1 och 50 procent
i studierna.

| studierna har urinprov jamférts med prov fran livmo-
derhals eller slida fran samma kvinna och proverna har
analyserats med SDA- eller PCR-teknik. | en av studierna
jamfordes urinprov med ett kombinerat prov fran urin och
slida. Det referenstest (jamférelsemetod) man har anvént
sig av varierar i de olika studierna. | nagra studier har refe-
renstestet utgjorts av upprepat positivt resultat fran annat
provmaterial eller upprepat positivt test med en annan
analysmetod [14-16,19]. | en studie utgjordes referens-
testet av prov fran livmoderhalsen [18] och i en annan
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var referenstestet upprepat positivt prov med samma test
och analysmetod [171].

Sensitivitet och specificitet

Den rapporterade sensitiviteten for urinprov i studierna
var mellan 85,0 och 95,5 procent och fér prov fran livmo-
derhals mellan 86,6 och 97,1 procent (se Figur 1). Sensiti-
viteten for prov fran slida undersoktes i fyra av studierna
och den lag pa mellan 95,5 och 97,3 procent (se Figur 1).
Sensitiviteten for ett kombinerat prov fran urin och slida
var 95,3 procent i den enda av de inkluderade studierna
som undersokt detta. Specificiteten var jamférbar mellan
prov fran urin, livmoderhals och slida (frin 95 procent
och uppat).

Metaanalyser

En metaanalys fran 2005 [10] d4r man inkluderat 14 stu-
dier, visade att med PCR-teknik fanns ingen skillnad i
sensitivitet mellan urinprov och prov fran livmoderhals
(81 respektive 83 procent). For analyser utféorda med
SDA-teknik var motsvarande siffror 79 respektive 92 pro-
cent (tva studier) och med TMA-teknik 90 respektive 96
procent (fyra studier). En annan metaanalys fran 2002
visade att med PCR var sensitiviteten for urin jamfért med
prov fran livmoderhals 86 respektive 89 procent [20].

Diskussion av resultat

De studier som inkluderats i denna utvérdering avser
jamforelse mellan olika provmaterial, enstaka eller i kom-
bination och analyserat med NAAT-diagnostik. Resul-
taten visar en god dverensstimmelse med de tidigare
rapporterade metaanalyserna, dvs att sensitiviteten for
urinprov ligger mellan 85 och 95 procent jamfért med
prov frin slida som visar en sensitivitet pa 95,5-97,3
procent. Sensitiviteten for prov fran livmoderhals ligger i
de inkluderade studierna pa 86-97 procent.

Specificiteten for prov fran urin, livmoderhals och slida
lag i de inkluderade studierna inom samma intervall. |
praktiken har tekniken utvecklats s& langt att andelen
falskt positiva prov anses forsumbar dven vid lag fore-
komst av klamydia.

| valet av provmaterial for diagnostik av klamydia ar fél-
jande aspekter viktiga: Ar provet mdjligt att ta genom
sjalvprovtagning eller dr gynekologisk undersékning nod-
vandig? Ar sensitivitet och specificitet tillrackligt hoga?
Klamydia dr en sa allvarlig sjukdom att det &r viktigt att
hitta (identifiera) och behandla alla infekterade individer
sa fort som mojligt. En hog sensitivitet hos testet ar vik-
tig. Eftersom pavisande av klamydia kan innebdra svara
sociala konsekvenser for individen, dr det nédvindigt
med hog specificitet for att undvika att en frisk person
ska bedémas som klamydiainfekterad.
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Tabell 1 Sammanfattning av inkluderade studier.

Forfattare Studie- Population Referenstest Resultat Studiekvalitet
Ar, referens | design Provmaterial och analysmetod Kommentarer
Land Bortfall
Falk Prospektiv 318 kvinnor med Referenstest Urin Medelhog
2010 [17] observations- | klamydiasmittad Upprepat positivt Sens: 87,7% studiekvalitet
Sverige studie partner test med samma (95% K, 81,8-92,2%)
analysmetod Spec: 100% Prevalens 50%
Provmaterial
FVU, VS, endocervix Analysmetoder Vagina Indextest ingar
och kombinerat * PCR Sens: 96,5% i referenstest
VS/FVU * SDA (95% Kl, 92,5-98,7%)
Spec: 100% Byte av
Bortfall analysmetod
0.3% Cervix under pagéende
Sens: 971% studie
(95% KI, 93,3-99%)
Spec: 100%
Kombination vagina/urin
Sens: 95,3%
(95% KI, 92,5-98,7%)
Spec: 100%
Haugland Prospektiv 603 kvinnor 15-56 ar Referenstest Urin Medelhog
2010 [16] observations- | som besokte STI-klinik | Positivt resultat fran | Sens: 90,2% studiekvalitet
Norge studie bade FVU och cervix | (95% Kl, 78,1-95,5%)
Provmaterial med SDA, eller ett Spec: 98,3% Prevalens 13,4%
FVU och cervix positivt test med tva | (95% K, 96,4-100%)
av tre analysmetoder Indextest ingdr
Bortfall Cervix i referenstest
2% Analysmetoder Sens: 89%
* PCR (95% K1, 78,8-98,6%)
¢ In house PCR Spec: 99,2%
* SDA (95% KI, 98,3-100%)
Fang Prospektiv 350 tonarsflickor som Referenstest Urin Medelhog
2008 [14] observations- | deltog i studie om Positivt resultat fran | Sens: 89,2% studiekvalitet
USA studie preventivmedel minst tva av tre prov | Spec: 95,6%
Prevalens 26,6%
Provmaterial Analysmetod Vagina
FVU, VS och SDA Sens: 97,3% Indextest ingar
endocervix Spec: 94,8% i referenstest
Bortfall Cervix
8% Sens: 90,1%
Spec: 99,2%
Skidmore Prospektiv 2 754 slumpvis utvalda | Referenstest Urin Medelhog
2006 [19] observations- | kvinnor 16-39 ar Positivt resultat Sens: 91,8% studiekvalitet
England studie fran minst tva (95% K, 86,1-95,7%)
Provmaterial analysmetoder fran Spec: 299% Prevalens 5,3%
FVU och VS samma patient
Vagina Indextest ingar
Bortfall Analysmetoder Sens: 97,3% i referenstest
0.3% ¢ PCR (95% KI, 93,1-99,2%)
* SDA Spec: 299%
* EIA
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Tabell 1 Fortsittning.
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Bortfall
1%

Forfattare Studie- Population Referenstest Resultat Studiekvalitet
Ar, referens | design Provmaterial och analysmetod Kommentarer
Land Bortfall
Bakken Prospektiv 541 kvinnor 16-24 ar Referenstest Urin Medelhog
2005 [18] observations- Cervixprov Sens: 95,5% studiekvalitet
Norge studie Provmaterial Spec: 100%
FVU, VS och cervix Analysmetoder Prevalens 4,1%
PCR Vagina
Bortfall Sens: 95,5% Cervixprov
0% Spec: 100% referenstest
Schachter Prospektiv 1 464 kvinnor som Referenstest Urin Medelhog
2005 [15] observations- | sokt sig till STD-klinik, | Positivt resultat pa Sens: 85% studiekvalitet
USA studie gynmottagning etc samma prov med tvd | Spec: >95%
olika analysmetoder Prevalens 12,4%
Provmaterial Cervix
FVU och endocervix Analysmetod Sens: 86,6% Indextest ingdr
SDA Spec: >95% i referenstest

Cervix = Livmoderhals; EIA = Enzyme immunoassay; FVU = First void urine; KI = Konfidensintervall; PCR = Polymerase chain reaction;
SDA = Strand displacement amplification; Sens = Sensitivitet; Spec = Specificitet; STD = Sexually transmitted diseases; STl = Sexually
transmitted infection; Vagina = Slida; VS = Vaginalsvabb
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Figur 1 Sensitivitet for prov fran urin, livmoderhals och slida i de studier som inkluderats i utvarderingen.
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Utdver hansyn till olika provmaterials prestanda maste i
enskilda situationer hdnsyn tas till patientens egna 6nske-
mal avseende provtagningsmetod utifran kulturella och
egna tidigare erfarenheter. Det &r viktigt att anvdnda en
metod for provtagning som den enskilda kvinnan accep-
terar, for att s manga som mojligt ska lamna prov for
klamydiadiagnostik.

Urin anvdnt som enda prov vid diagnostik av klamydia
hos kvinnor har i de studier som inkluderats visat en nagot
lagre sensitivitet dn prov fran slida, som ocksa ar ett alter-
nativ vid sjélvprovtagning. En kombination av bade sjalv-
taget urin- och slidprov skulle kunna utgoéra ett alternativ
till prov fran livmoderhalsen som kréaver gynekologisk
undersokning. Det dr mojligt att en uppatstigande kla-
mydiainfektion som kan skada dggledarna bérjar i slidan
och livmoderhalsen. Det finns darfor en risk for att ett
negativt urinprov, utan samtidigt prov fran slida och/eller
livmoderhals, kan missa en infektion, vilket maste beaktas
vid val av provtagningsmetod.

Det ar viktigt att klamydiaprov tas frikostigt. Sett ur ett
patientperspektiv har slidprov bedémts likvardigt med
urinprov av de tillfragade patienterna [21,22]. | en studie
dér deltagarna var yngre fanns daremot en litt preferens
for urinprov [23]. Studier har visat att kvinnor féredrar
sjdlvprovtagning framfor gynekologisk undersokning [24],
och att 94 procent av de tillfragade skulle testa sig oftare
om de istdllet for att genomga gynekologisk undersok-
ning kunde ta provet sjdlva [25]. Om en provtagning upp-
levs som enkel skulle det kunna 6ka antalet kvinnor som
ldmnar prov.

Ekonomiska aspekter

Kostnad

Den totala kostnaden for klamydiaprov péaverkas framst
av vem som tar provet. Urinprov och slidprov kan patien-
ten ta sjdlv och kostnaden for provtagningen blir darfor
lag. For prov fran livmoderhals finns det i huvudsak tre
alternativ for vem som tar provet. Lagst kostnad uppstar
om en sjukskoterska eller barnmorska tar provet. Om en
lakare tar provet uppstar en hogre kostnad. | vissa situa-
tioner okar kostnaden till foljd av att det kréavs att ocksa
en sjukskoterska eller underskoterska dr narvarande vid
lakarundersékningen.

Analys av provet kostar ungefdar 200 kronor oavsett
vilket prov som anvidnds. Analyserna &r idag hogt auto-
matiserade och anpassade for olika provmaterial, och
laboratorierna differentierar inte priserna utifran prov-
material.

Detta gor att urinprov och slidprov berdknas ha en lik-
vérdig kostnad, medan prov fran livmoderhals berdknas

Urinprov vid diagnostik av klamydia hos kvinnor

bli dyrare till foljd av att det kraver sjukvardspersonal vid
provtagningen.

Kostnadseffektivitet

Kostnadseffektiviteten for klamydiaprov beror utover
kostnaden for provet dven pa testets diagnostiska traff-
sdkerhet (sensitivitet och specificitet). Sannolikheten att
hitta en infekterad kvinna dr hégst om man anvinder flera
prov som analyseras separat, vilket ger hogst sensitivitet
men ocksa hojer kostnaden. Det ar rimligt att forvénta sig
att sjdlvtestning (urinprov och/eller slidprov) dr kostnads-
effektiva jdmfort med inget prov, och att dessa darfor ar
bra alternativ for dem som inte bestker mottagning for
att testa sig. Kostnadseffektiviteten av prov fran livmo-
derhalsen jamfort med sjdlvtestning ar i dagslidget inte
mojligt att bedéma.

Tvastudier, bada modellanalyser, harinkluderats, varav en
har bedémts ha medelhog kvalitet [26] och den andra lag
kvalitet [27]. Studien med medelhog kvalitet har studerat
kostnadseffektiviteten av urinprov for att identifiera kla-
mydia i Kanada [26]. Det dr svart att granska den modell
som anvants och dessutom dr det osédkert om studien ar
applicerbar pa svenska férhallanden. | studien antogs t ex
att 35 procent av klamydiainfekterade skulle kunna drab-
bas av komplikationer som t ex dggledarinflammation,
vilket anses vara en grov dverskattning. | studien visade
det sig att urinprov inte var kostnadseffektivt jamfort med
slidprov, eftersom det senare har hogre sensitivitet och
att detta darfor leder till lagre behandlingskostnader pa
lang sikt. Den andra studien [27] jamférde kostnadseffek-
tiviteten av olika metoder for att screena kvinnor for kla-
mydia vid familjeplaneringskliniker i USA. Kostnader som
inkluderades var kostnaden for sjilva screeningen men
dven kostnaderna till foljd av de upptéckta infektionerna.
Studien visade att urinprov med PCR var bade bittre och
medforde lagre kostnader dn ingen screening alls.

Det vetenskapliga underlaget ar otillrackligt for slutsatser
om kostnadseffektivitet vid anvandning av enbart urin-
prov vid diagnostik av klamydia hos kvinnor.

Sjukvardens struktur och organisation
Urinprov som tas i samband med ett mottagningsbesok
férvantas inte paverka vardens struktur och organisation
i nagon storre omfattning. En forutsattning for urinprov-
tagning dr dock tillrdcklig tillgang till toaletter vid mottag-
ning ddr provtagning sker, vilket inte alltid &r fallet. Bade
urinprov och prov fran slida kan tas av kvinnan sjalv, vilket
medfér mojlighet till sjdlvtestning via internetbaserade
tjdnster. En 6kad anvdndning av sjdlvtester via internet
kan paverka vardens struktur och organisation.

Klamydiaprovtagning gérs inom saval primdrvard som
specialistvard. Enligt Socialstyrelsens riktlinjer ska prov




erbjudas frikostigt till unga kvinnor som séker for preven-
tivmedel pa ungdomsmottagning eller vardcentral, fram-
for allt efter partnerbyte. Vidare erbjuds dven alla som
ar gravida for forsta gangen samt de som ska genomga
abort att testa sig. Vid specialiserade STI?-mottagningar
ar klamydiaprov rutin. Individer med positivt prov ska
smittsparas varvid ungefar lika manga nya fall upptacks.

Etiska aspekter

Det ar av stor vikt for den enskilde att ett taget prov visar
ett sant resultat och darfér maste saval hog sensitivitet
som specificitet efterstravas. For att bekdmpa den paga-
ende klamydiaepidemin mdste savél primérpreventiva
atgdrder som sjukvardens insatser vara av sa hog kvalitet
som mojligt.

Utover information till patienten om olika provers fér- och
nackdelar dr ocksa lyhordhet for patientens egna 6nske-
mal viktigt.

Anvandning av metoden i Sverige

SBU genomférde under varen 2009 en enkitundersok-
ning som riktade sig till de 25 svenska mikrobiologiska
laboratorierna. Enkdten besvarades av 24 laboratorier.
Andel prov fran kvinnor analyserade pa enbart urin
kunde anges av 20 laboratorier. | medeltal var andelen
urinprov fran kvinnor 28 procent med spridning 0-64
procent och medianvirde 26 procent. Férekomsten av
klamydia i prov analyserade pa enbart urin var 7,2 pro-
cent (6 569/91 766) jamfort med 5,9 procent (16 840/
286 239) pa ovriga prov. Provtagningsindikation och
population/mottagning i respektive grupp ar inte kind
och kan paverka utfallet. For enkatfragor se Bilaga 1,
www.sbu.se/201005.

Identifierade kunskapsluckor

Eftersom klamydia dr anmalningspliktig i Sverige har vi
en god uppfattning om incidensen? ar fran ar och i olika
aldersgrupper. Vad som saknas &r ett system som anger
avsdndare, dvs vilken typ av mottagning som tagit provet
och under vilka omstandigheter. Forhoppningen ar att
sjdlvprovtagning i hemmet ska 6ka diagnostiken av infek-
terade personer som inte velat uppsoka sjukvarden eller
goéra gynekologisk undersékning, och darmed minska
osdkerheten kring antal smittade personer.

Pagaende studier
Information saknas om pagéende studier som uppfyller
inklusionskriterierna.

2 Sexually transmitted infections (sexuellt éverforbara infektioner).

3 Antalet fall av en viss sjukdom som upptrader i en befolkning
under viss tid; anges t ex som antalet diagnoser per 1 000 invanare
perar.
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Metodik for den systematiska
litteraturgenomgangen

Litteratursokning och kvalitetsgranskning
Litteratursokning har utforts i databaserna Pubmed och
Cochrane Library t o m mars 2010. Fér en mer detaljerad
beskrivning av vilka séktermer och begrdnsningar som
anvints, se Bilaga 2, www.sbu.se/201005. Férutom sok-
ningar i databaser har referenslistor granskats i relevanta
arbeten.

Den systematiska litteratursékningen resulterade i 300
abstrakt, vilka har granskats oberoende av tva sakkun-
niga. Av dessa bedémdes 57 studier vara relevanta for
fragestaliningarna och togs fram i fulltext. Efter ytterligare
urval enligt de inklusionskriterier som satts upp bedém-
des nio studier vara relevanta. Efter genomldsning i full-
text exkluderades ytterligare tre studier [11,12,28]. Dessa
tre studier har listats med angivande av exklusionsorsak
(se Bilaga 3, www.sbu.se/201005).

Slutligen inkluderades sex studier i rapporten. Dessa
studier har granskats med hjdlp av en mall baserad pa
kriterier enligt QUADAS [29]. Varje studies metodolo-
giska kvalitet och kliniska relevans har graderats som
hég, medelhég eller lag. Studierna har sammanfattats i
Tabell 1.

Forkortningar och definitioner

Cervix Livmoderhals

EIA Enzyme immunoassay

FVU First void urine

LCR Ligase chain reaction

NAAT Nucleic acid amplification test

PCR Polymerase chain reaction (Roche, Abbot)
SDA Strand displacement amplification

(Becton, Dickinson)
Sensitivitet Anger hur stor andel av de infekterade
som identifieras som sant positiva/sjuka
Specificitet Anger hur stor andel av de friska som
identifieras som sant negativa/friska
STI Sexually transmitted infections

TMA Transcription mediated amplification
(Gen-Probe)

Uretra Urinror

Vagina Slida

Bindningar och jav

Sakkunniga och granskare har i enlighet med SBU:s krav
inlimnat deklaration rérande bindningar och jav. Dessa
dokument finns tillgangliga pa SBU:s kansli och kan rekvi-
reras fran SBU (Box 3657, 103 59 Stockholm, eller e-post:
info@sbu.se).

SBU har pa detta underlag bedomt att jav inte foreligger.
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SBU utvirderar sjukvardens metoder

SBU, Statens beredning for medicinsk utvédrdering, ar
en statlig myndighet som utvadrderar hélso- och sjuk-
vardens metoder. SBU analyserar metodernas nytta,
risker och kostnader och jamfér vetenskapliga fakta
med svensk vardpraxis. Malet dr att ge ett battre
beslutsunderlag for alla som avgér hur varden ska
utformas.

SBU Alert-rapporterna tas fram i samarbete med sak-
kunniga inom respektive dmnesomrade, Socialstyr-
elsen, Lakemedelsverket och Sveriges Kommuner och
Landsting samt med en sarskild radsgrupp (Alertradet).

Denna utvérdering publicerades ar 2010. Resultat som
bygger pa ett starkt vetenskapligt underlag fortsatter
vanligen att gilla under en lang tid framat. Andra
resultat kan ha hunnit bli inaktuella. Det géller framst
omraden dar det vetenskapliga underlaget ar otill-
rackligt, begransat eller motstridigt.
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