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Ãáóôñåíôåñïëüãïò, ÅðéìåëçôÞò, Åíäïóêïðéêü ÔìÞìá, 1ï Íïóïêïìåßï ÉÊÁ

... ìåôÜ áðü áíåðéôõ÷Þ èåñáðåßá
åêñßæùóçò

ÄçìÞôñéïò ÊáìðÝñïãëïõ

Ôá äéÜöïñá èåñáðåõôéêÜ ó÷Þìáôá ðñþôçò ãñáììÞò, ôá ïðïßá ÷ïñçãïý-
íôáé ãéá ôçí áíôéìåôþðéóç ôçò ëïßìùîçò áðü Åëéêïâáêôçñßäéï ôïõ ðõëùñïý
(ÅÐ), Ý÷ïõí ðïóïóôü åðéôõ÷ßáò 80-95% óôéò êëéíéêÝò ìåëÝôåò. Óõíåðþò, ìÝ÷ñé
êáé 20% ôùí áóèåíþí åßíáé õðïøÞöéïé ãéá èåñáðåßá ìå ó÷Þìá 2çò ãñáììÞò Þ
èåñáðåßá “äéÜóùóçò” (‘rescue’ treatment).1

Ïé óçìáíôéêüôåñïé ðáñÜãïíôåò áðïôõ÷ßáò åêñßæùóçò ôïõ ÅÐ åßíáé ç ìç
êáëÞ óõììüñöùóç ôïõ áóèåíïýò êáé ç áíôï÷Þ óôá áíôéâéïôéêÜ. Óå ìßá ìåëÝôç
ìå ôçí êëáóóéêÞ ôñéðëÞ áãùãÞ, öÜíçêå üôé ôï ðïóïóôü åêñßæùóçò ôïõ ìéêñï-
âßïõ Þôáí 96% ãéá ôçí ïìÜäá ôùí áóèåíþí, ç ïðïßá Ýëáâå >60% áðü ôá
öÜñìáêá êáé ìüíï 69% ãéá üóïõò Ýëáâáí <60%.2 ÁíáöïñéêÜ ìå ôçí áíôï÷Þ
óôá áíôéâéïôéêÜ, äéáêñßíïõìå ôçí ðñùôïãåíÞ, üôáí ðñïûðÜñ÷åé ôçò ÷ïñÞãç-
óçò ôïõ èåñáðåõôéêïý ó÷Þìáôïò, êáé ôç äåõôåñïãåíÞ, üôáí áíáðôýóóåôáé
ìåôÜ ôçí ÷ñïíéêÞ óôéãìÞ ôçò ÷ïñÞãçóçò. Óå ðñáêôéêü åðßðåäï, ç áíôï÷Þ ôïõ
ÅÐ óôá áíôéâéïôéêÜ áöïñÜ ôç ìåôñïíéäáæüëç (ÌÅÔ) êáé ôçí êëáñéèñïìõêßíç
(ÊËÁ), åíþ åßíáé ìüíï 0-1% ãéá ôçí áìïîõêéëëßíç (ÁÌÏ) êáé ôéò ôåôñáêõêëßíåò
(ÔÅÔ). Óôéò ÷þñåò ôçò ÄõôéêÞò Åõñþðçò ç áíôï÷Þ ãéá ìåí ôçí ÊËÁ åßíáé ðåñß-
ðïõ 10%, ãéá äå ôç ÌÅÔ 33%. Óôçí ÅëëÜäá ç áíôï÷Þ óôç ÌÅÔ åõñßóêåôáé
êïíôÜ óôï 50%, åíþ ç áíôï÷Þ óôç ÊËÁ äåí äéáöÝñåé áðü ôéò Üëëåò äõôéêïåõ-
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ñùðáúêÝò ÷þñåò.3 ¢Áëëïé ðáñÜãïíôåò áðïôõ÷ßáò åêñßæùóçò ôïõ ÅÐ åßíáé ôï
áíåðáñêÝò äïóïëïãéêü ó÷Þìá (ùò ðñïò ôá öÜñìáêá, ôéò äüóåéò êáé ôç äéÜñ-
êåéá ÷ïñÞãçóçò), ç ðáñïõóßá óôåëÝ÷ïõò CagA(-), ç ðëçèõóìéáêÞ åôåñïãÝíåéá
óôåëå÷þí óôï óôïìÜ÷é, ç ìåôáâïëéêÞ êáôÜóôáóç ôïõ âáêôçñéäßïõ (ð.÷. êïê-
êþäçò ìïñöÞ), ç åëÜôôùóç ôçò âéïäéáèåóéìüôçôáò ôùí öáñìÜêùí êáé ôï
êÜðíéóìá.

Ç èåñáðåßá “äéÜóùóçò” åßíáé Ýíá äýóêïëï êëéíéêü ðñüâëçìá êáé, óå ãåíé-
êÝò ãñáììÝò, ôá ðïóïóôÜ åêñßæùóçò ôïõ ìéêñïâßïõ åßíáé ìéêñüôåñá óå óýãêñé-
óç ìå áõôÜ, ôá ïðïßá åðéôõã÷Üíïíôáé ìå ôá èåñáðåõôéêÜ ó÷Þìáôá 1çò ãñáì-
ìÞò. Óõíåðþò, ç åðéëïãÞ ôïõ êáôáëëçëüôåñïõ ó÷Þìáôïò 1çò ãñáììÞò, ãéá ôçí
åêÜóôïôå ðëçèõóìéáêÞ ïìÜäá, èåùñåßôáé áðü ðïëëïýò ç “êáëýôåñç” èåñá-
ðåßá “äéÜóùóçò”.4 Ôï óõíçèÝóôåñï ó÷Þìá 1çò ãñáììÞò, ôï ïðïßï ÷ñçóéìïðïéåß-
ôáé óôçí ÅëëÜäá êáé óôéò ðåñéóóüôåñåò ÷þñåò, åßíáé ï óõíäõáóìüò åíüò
áíáóôïëÝá áíôëßáò ðñùôïíßùí (ÁÁÐ) êáé 2 áíôéâéïôéêþí åê ôùí: ÁÌÏ, ÊËÁ
êáé ÌÅÔ. Ïé ðåñéóóüôåñåò ìåëÝôåò ìå èåñáðåßåò “äéÜóùóçò” ðåñéëáìâÜíïõí
áóèåíåßò, óôïõò ïðïßïõò áðÝôõ÷å áõôü ôï óõãêåêñéìÝíï ó÷Þìá 1çò ãñáììÞò.
Ï ÷åéñéóìüò åíüò áóèåíïýò, óôïí ïðïßï äåí åêñéæþèçêå ôï ÅÐ, ìðïñåß íá
ðåñéëáìâÜíåé ôéò åîÞò åðéëïãÝò:

1) ×ïñÞãçóç ôïõ éäßïõ ó÷Þìáôïò, ìå Þ ÷ùñßò áýîçóç ôçò äïóïëïãßáò ôùí
öáñìÜêùí êáé ìå Þ ÷ùñßò áýîçóç ôïõ ÷ñïíéêïý äéáóôÞìáôïò ÷ïñÞãçóçò.
Ç ôáêôéêÞ áõôÞ äåí èåùñåßôáé éäéáßôåñá áðïôåëåóìáôéêÞ êáé äåí óõíéóôÜ-
ôáé áðü ôïõò ðåñéóóüôåñïõò.

2) ×ïñÞãçóç íÝïõ ó÷Þìáôïò ìå áëëáãÞ óôï óõíäõáóìü ôùí áíôéâéïôéêþí.
Óôçí ôáêôéêÞ áõôÞ, äåäïìÝíçò ôçò áñ÷éêÞò ÷ñÞóçò ôçò ÁÌÏ, áíôéêáèß-
óôáôáé ç ÊËÁ ìå ôç ÌÅÔ êáé áíôéèÝôùò, ìå éêáíïðïéçôéêü áðïôÝëåóìá.5

ÓõíéóôÜôáé íá áðïöåýãåôáé ï óõíäõáóìüò ÌÅÔ+ÊËÁ óôï ó÷Þìá 1çò ãñáì-
ìÞò åö’ üóïí ôá äýï áõôÜ áíôéâéïôéêÜ Ý÷ïõí ôá õøçëüôåñá ðïóïóôÜ
áíôï÷Þò.6 ÐñÝðåé üìùò íá óçìåéùèåß üôé ç áíôï÷Þ óôçí ÊËÁ áíôéìåôùðß-
æåôáé, åí ãÝíåé, äõóêïëüôåñá óå óýãêñéóç ìå ôç ÌÅÔ.

3) ×ïñÞãçóç íÝïõ ó÷Þìáôïò ìå ðáñïõóßá áëÜôùí âéóìïõèßïõ (Bi).
4) ×ïñÞãçóç Üëëùí áíôéâéïôéêþí Þ Üëëùí ïõóéþí.
5) ÊáëëéÝñãåéá + áíôéâéüãñáììá.

Ôá ó÷Þìáôá 2çò ãñáììÞò ìå âÜóç ôá Üëáôá Bi èåùñïýíôáé ôá ðëÝïí
áðïôåëåóìáôéêÜ ãéá ôçí áíôéìåôþðéóç ôïõ ÅÐ. ¸íá ðïëý óçìáíôéêü óçìåßï
åßíáé üôé ç ðáñïõóßá ôïõ Bi ìðïñåß íá õðåñíéêÞóåé ôçí áíèåêôéêüôçôá ôüóï
óôç ÌÅÔ üóï êáé óôç ÊËÁ.7-10 Óôïí Ðßíáêá 1 öáßíïíôáé ïé äýï óõíçèÝóôåñá
ðñïôåéíüìåíåò åðéëïãÝò, ìåôÜ áðü áðïôõ÷ßá ôïõ êëáóóéêïý ôñéðëïý èåñá-
ðåõôéêïý ó÷Þìáôïò ìå ÁÁÐ+ÁÌÏ+ÊËÁ, äçëáäÞ ôï ó÷Þìá ìå âÜóç ôï óõí-
äõáóìü ñáíéôéäßíç-êéôñéêü âéóìïýèéï (ÑÊÂ) êáé ôï ôåôñáðëü. Ôá ó÷Þìáôá, ôá
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Ðßíáêáò 1. ÅðéëïãÝò ìåôÜ áðü áðïôõ÷ßá ôïõ óõíÞèïõò ó÷Þìáôïò ìå ÁÁÐ+ÁÌÏ+

ÊËÁ.

Á. Ó÷Þìá ìå âÜóç ôï ÑÊÂ: 7-14 çìÝñåò
· ÑÊÂ 1 × 2

· 2 áíôéâéïôéêÜ:

áìïîõêéëëßíç

ìåôñïíéäáæüëç

1 × 2 ôéíéäáæüëç

êëáñéèñïìõêßíç

ôåôñáêõêëßíç

Â. Ôåôñáðëü ó÷Þìá: 7-14 çìÝñåò

· ÁÁÐ 1 × 2

· Âi (120mg) 1 × 4

· Ôåôñáêõêëßíç (500mg) 1 X 4

· Ìåôñïíéäáæüëç (500 mg) 1 X 3

ïðïßá âáóßæïíôáé óôï ÑÊÂ Ý÷ïõí áðïäåé÷èåß éäéáßôåñá áðïôåëåóìáôéêÜ11-13 êáé
óå ìßá ìåôá-áíÜëõóç ôï ìÝóï ðïóïóôü åêñßæùóçò Þôáí 80,2%.14 Óôçí ßäéá
ìåôá-áíÜëõóç ôï ðïóïóôü åêñßæùóçò ôïõ ÅÐ ìåôÜ áðü ÷ïñÞãçóç ôïõ ôåôñá-
ðëïý ó÷Þìáôïò Þôáí 75,8%, åíþ óå ìßá Üëëç ôùí Gisbert êáé Pajares Ýöèáóå
ôï 77,2%.1 Ôï êõñéüôåñï ðñüâëçìá ôçò ôåôñáðëÞò áãùãÞò åßíáé ç ëÞøç ðïë-
ëþí äéóêßùí çìåñçóßùò, ìå áðïôÝëåóìá ìåãáëýôåñïò áñéèìüò áóèåíþí íá
äéáêüðôåé ôçí áãùãÞ óå ó÷Ýóç ìå Üëëá ó÷Þìáôá. Óå ìßá óõãêñéôéêÞ ìåëÝôç, ôï
ó÷Þìá ìå âÜóç ôï ÑÊÂ åß÷å óçìáíôéêÜ êáëýôåñá áðïôåëÝóìáôá áðü ôï ôå-
ôñáðëü, êáé ìÜëéóôá ïé óõããñáöåßò åðåóÞìáíáí êáé ôï üôé Þôáí áðëïýóôåñï
êáé êáëýôåñá áíåêôü.15

ÊáôÜ ôçí ôåëåõôáßá ÅõñùðáúêÞ äéÜóêåøç ôùí åéäéêþí óôï Maastricht (Ma-
astricht 2-2000 Consensus Report) äüèçêå éäéáßôåñç Ýìöáóç óôçí óôñáôçãéêÞ
ôùí äýï êáô’ áêïëïõèßá èåñáðåõôéêþí ó÷çìÜôùí (ó÷Þìá 1çò ãñáììÞò ® ó÷Þ-
ìá 2çò ãñáììÞò, “treatment package”). ÄçëáäÞ, óõíéóôÜôáé ãéá ìßá óõãêåêñéìÝíç
ðåñéï÷Þ íá åßíáé ðñïáðïöáóéóìÝíç ç åðéëïãÞ ôïõ ðñþôïõ ó÷Þìáôïò, êáé óå
ðåñßðôùóç áðïôõ÷ßáò íá ÷ïñçãåßôáé ôï äåýôåñï. Ç óõãêåêñéìÝíç ðñüôáóç
áðü ôï Maastricht öáßíåôáé óôï Ó÷Þìá 1. Åðß áðïôõ÷ßáò êáé ôïõ 2ïõ ó÷Þìáôïò
ðñïôåßíåôáé íá ðáñáðÝìðïíôáé ïé áóèåíåßò óå åîåéäéêåõìÝíá êÝíôñá êáé íá
åîåôÜæåôáé ç ðåñßðôùóç ôïõò ìåìïíùìÝíá.16 ÁõôÞ ç óôñáôçãéêÞ Ý÷åé õðïóôç-
ñé÷èåß áðü ðïëëÜ êÝíôñá êáé èåùñåßôáé üôé ðñÝðåé íá ðëçóéÜæåé ôçí áðüëõôç
åðéôõ÷ßá, äçëáäÞ åêñßæùóç ó÷åäüí 100%.1,6
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Èåñáðåõôéêü ó÷Þìá ðñþôçò ãñáììÞò

ÁÁÐ (ÑÊÂ) + ÊËÁ + ÁÌÏ (ÌÅÔÑÏ ?)

ãéá ôïõëÜ÷éóôïí 7 çìÝñåò

ò
Óå ðåñßðôùóç áðïôõ÷ßáò

ò
Èåñáðåõôéêü ó÷Þìá äåýôåñçò ãñáììÞò

ÁÁÐ + Bi + TETPA + ÌÅÔÑÏ

ãéá ôïõëÜ÷éóôïí 7 çìÝñåò

ò
Óå ðåñßðôùóç áðïôõ÷ßáò åîÝôáóç êáôÜ ðåñßðôùóç óå åéäéêü êÝíôñï

Ó÷Þìá 1. Ç ðñïôåéíüìåíç óôñáôçãéêÞ ãéá ôçí åêñßæùóç ôïõ Åëéêïâáêôçñéäßïõ ôïõ

ðõëùñïý êáôÜ ôçí ÅõñùðáúêÞ ÄéÜóêåøç ôïõ Maastricht (2-2002).

ÅÜí áðïôý÷åé êáé ç èåñáðåßá “äéÜóùóçò” íá åêñéæþóåé ôï ÅÐ, èá ðñÝðåé
íá åîåôÜæåôáé êáô’ áñ÷Þí ç áíáãêáéüôçôá ìßáò ôÝôïéáò èåñáðåõôéêÞò ðáñÝì-
âáóçò, ç ïðïßá äéêáéïëïãåßôáé áðüëõôá ìüíï óå ðåñéóôáôéêÜ ðåðôéêïý Ýë-
êïõò êáé MALT ëåìöþìáôïò. Áíôßèåôá, ãéá ôá áìößâïëá áðïôåëÝóìáôá ìåôÜ
áðü ÷ïñÞãçóç åðáíåéëçììÝíùí èåñáðåõôéêþí ó÷çìÜôùí óå ðåñéóôáôéêÜ üðùò
ð.÷. ëåéôïõñãéêÞò äõóðåøßáò, èá ðñÝðåé íá ëáìâÜíïíôáé õð’ üøéí êáé ïé ðáñå-
íÝñãåéåò ôùí öáñìÜêùí êáé éäéáßôåñá ç äçìéïõñãßá áíèåêôéêþí óôåëå÷þí.
ÈåñáðåõôéêÜ ó÷Þìáôá 3çò ãñáììÞò ìå íÝá áíôéâéïôéêÜ, Þ êáëëéÝñãåéá + áíôé-
âéüãñáììá åßíáé ïé åðéëïãÝò ìåôÜ áðü áðïôõ÷ßá êáé ôïõ ó÷Þìáôïò 2çò ãñáì-
ìÞò. Ç êáëëéÝñãåéá, ìåôÜ áðü áðïôõ÷ßá åêñßæùóçò, áðïôåëåß Ýíá áíôéêñïõü-
ìåíï èÝìá óôç äéåèíÞ âéâëéïãñáößá êáé ç ÷ñçóéìüôçôÜ ôçò áìöéóâçôåßôáé áðü
ðïëëïýò. Åßíáé ìßá áêñéâÞ, ìç äéáäåäïìÝíç ìÝèïäïò êáé åíßïôå ôá in vitro
áðïôåëÝóìáôá äåí óõìðßðôïõí ìå ôá in vivo.17 Óå ìßá óõãêñéôéêÞ ìåëÝôç, êáôÜ
ôçí ïðïßá ïé áóèåíåßò ôõ÷áéïðïéÞèçêáí óôç äéåíÝñãåéá Þ ìç êáëëéÝñãåéáò, ôï
ôåëéêü áðïôÝëåóìá äåí åðçñåÜóôçêå.18 Ç êáëëéÝñãåéá êáé ôï áíôéâéüãñáììá
Ý÷ïõí èÝóç ðñéí ôç ÷ïñÞãçóç ó÷Þìáôïò 3çò ãñáììÞò, óå åîåéäéêåõìÝíá êÝíôñá,
ãéá åñåõíçôéêïýò óêïðïýò êáé ãéá êáèïñéóìü ôçò åõáéóèçóßáò ôïõ ìéêñïâßïõ
óôá áíôéâéïôéêÜ óå ìßá óõãêåêñéìÝíç ðåñéï÷Þ.
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¢Aëëá áíôéâéïôéêÜ, äéÜöïñá áðü ôá óõíÞèùò ÷ïñçãïýìåíá, Ý÷ïõí äïêé-
ìáóèåß óå ó÷Þìáôá 3çò ãñáììÞò. Ç öïõñáæïëéäüíç (100mg), åéò áíôéêáôÜóôá-
óç ôçò ÊËÁ, ìáæß ìå ÁÁÐ êáé ÁÌÏ ïäÞãçóå óå åêñßæùóç ôïõ ÅÐ óå ðïóïóôü
53%, ôï ïðïßï áíÞëèå óôï 88% åÜí ôá óôåëÝ÷ç Þôáí åõáßóèçôá óôç ÊËÁ êáé
óôç ÌÅÔ.19 Ôá áíôéâéïôéêÜ DMG-MINO CL (ðáñÜãùãï ôçò ìéíïêõêëßíçò) êáé
PAVERCIN (ðáñÜãùãï ôçò åñõèñïìõêßíçò Á) åßíáé äñáóôéêÜ in vitro óå óôåëÝ÷ç
áíèåêôéêÜ óôç ÊËÁ, óå ðåéñáìáôéêü óôÜäéï.20 Ïé êéíïëüíåò (ëåâïöëïîáóßíç,
ìïîéöëïîáóßíç) Ý÷ïõí ÷ñçóéìïðïéçèåß ìå õøçëÜ ðïóïóôÜ åêñßæùóçò ôïõ ÅÐ
(@90%) óå ó÷Þìáôá “äéÜóùóçò”.21-23 Åðßóçò, ç ñéöáìðïõôßíç (óå äüóåéò
150,300mg), Ýíá ðáñÜãùãï ôçò ñéöáìõêßíçò, ç ïðïßá ÷ñçóéìïðïéåßôáé óôçí
áíôéöõìáôéêÞ áãùãÞ, Ý÷åé áðïäåé÷èåß äñáóôéêÞ Ýíáíôé ôïõ ÅÐ ôüóï in vitro
üóï êáé óå êëéíéêÝò ìåëÝôåò ìåôÜ áðü áðïôõ÷çìÝíá èåñáðåõôéêÜ ó÷Þìáôá, ìå
ðïóïóôü åêñßæùóçò ìÝ÷ñé êáé 87%.24 ¼ìùò, ç ñéöáìðïõôßíç, åêôüò ôïõ üôé
åßíáé áêñéâü öÜñìáêï, Ý÷åé ðáñåíÝñãåéåò, üðùò ìõåëïôïîéêüôçôá, åíþ èá
ðñÝðåé íá ÷ñçóéìïðïéåßôáé êáé ìå öåéäþ ëüãù ôçò ÷ñçóéìüôçôÜò ôçò óôá
áíèåêôéêÜ ìõêïâáêôçñßäéá.1

ÔÝëïò, áîßæïõí áíáöïñÜò êáé Üëëåò ïõóßåò, ïé ïðïßåò Ý÷ïõí ÷ñçóéìïðïéç-
èåß óå åñåõíçôéêü êáé êëéíéêü åðßðåäï, åßôå åéò áíôéêáôÜóôáóç ôùí ÁÁÐ, üðùò
ôï ecabet sodium,25 åßôå ùò óõìðëçñùìáôéêÞ èåñáðåßá, üðùò ç ðñïíÜóç (âëåí-
íïëõôéêüò ðáñÜãùí),26 ôá ìéêñïóöáéñßäéá ìå áêåôïûäñïîáìéêü ïîý (ïõóßá ìå
áíôé-ïõñåÜóç äñÜóç)27 êáé ôá ðñïâéïôéêÜ, ôá ïðïßá ðåñéóóüôåñï üìùò åëáô-
ôþíïõí ôéò ðáñåíÝñãåéåò ôùí áíôéâéïôéêþí ðáñÜ ïäçãïýí óå õøçëüôåñá ðï-
óïóôÜ åêñßæùóçò ôïõ ÅÐ.28

ÓõìðåñáóìáôéêÜ, ç êáëýôåñç áíôéìåôþðéóç ôçò ëïßìùîçò áðü ÅÐ åßíáé ç
õéïèÝôçóç ôçò óôñáôçãéêÞò äýï óõãêåêñéìÝíùí ó÷çìÜôùí, ôá ïðïßá, åÜí ÷ï-
ñçãçèïýí êáô’ áêïëïõèßá (ó÷Þìá 1çò ãñáììÞò ® ó÷Þìá 2çò ãñáììÞò), åðéôõã-
÷Üíïõí åêñßæùóç ôïõ ìéêñïâßïõ óå ðïóïóôü ðñïóåããßæïí ôï 100%. Óôçí
ÅëëÜäá, áëëÜ êáé óôéò ðåñéóóüôåñåò äõôéêÝò ÷þñåò, ùò ìßá ôÝôïéá óôñáôçãéêÞ
èá ìðïñïýóå êÜëëéóôá íá ðñïôáèåß ôï êëáóóéêü ôñéðëü ó÷Þìá ìå ÁÁÐ+
ÁÌÏ+ÊËÁ ãéá 7 çìÝñåò, ùò ó÷Þìá 1çò ãñáììÞò, êáé ùò ó÷Þìá 2çò ãñáììÞò,
åßôå ôï ôåôñáðëü ó÷Þìá åßôå ï óõíäõáóìüò ôïõ ÑÊÂ ìå 2 áíôéâéïôéêÜ ãéá 7-14
çìÝñåò. Åðß áðïôõ÷ßáò, óõíéóôÜôáé ç åîÝôáóç êáôÜ ðåñßðôùóç áðü åéäéêü
êÝíôñï.
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