
Dyspeptische Symptome gehören

zu den häufigsten Beschwerden in

der Allgemeinarztpraxis. In der

MRC-CUBE-Studie wurde die Kos-

teneffizienz des Nachweises von

Helicobacter pylori mit anschlies-

sender Eradikation bei positivem

Befund (Test-and-Treat) mit der

einer empirischen Gabe von Proto-

nenpumpenhemmern zur Erstbe-

handlung der Dyspepsie in der

Hausarztpraxis verglichen. Beide

Vorgehensweisen erwiesen sich als

ähnlich effizient, auch im Hinblick

auf die klinischen Ergebnisse.
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Die Kosteneffizienz verschiedener Stra-
tegien zum Management der Dyspepsie
wurde in einigen randomisierten kon-
trollierten Studien untersucht, wobei
sich die Endoskopie im Vergleich zur em-
pirischen Säureunterdrückung oder zur
Eradikation eines nachgewiesenen Heli-
cobacter-pylori-Infekts als kostenintensi-
ver herausstellte. Die Studienergebnisse
wurden in einem Cochrane-Review zu-
sammengefasst und sind Bestandteil

zahlreicher Behandlungsrichtlinien in
Grossbritannien, Europa und den USA.
In den Richtlinien des National Institute
for Clinical Excellence (NICE) zum Ma-
nagement der Dyspepsie bei Erwachse-
nen von 2004 werden sowohl der Nach-
weis von Helicobacter pylori mit an-
schliessender Eradikation bei positivem
Befund (Test-and-Treat) als auch die em-
pirische Gabe von Protonenpumpen-
hemmern (PPI) als geeignete Erstmass-
nahmen zur Behandlung der Dyspepsie
empfohlen. Welche dieser Behandlungs-
optionen kosteneffizienter ist, war zu
diesem Zeitpunkt nicht bekannt. In den
NICE-Richtlinien wird zudem geraten,
bei der Wahl der Behandlung nicht zwi-
schen prädominanten epigastrischen
Schmerzen und vorwiegendem Sod-
brennen zu unterscheiden, da die Sym -
ptome nicht immer mit der zugrunde lie-
genden Pathologie korrelieren.

Die MRC-CUBE-Studie
In der multizentrischen randomisierten
kontrollierten MRC-CUBE-Studie (CUBE
= carbon 13 urea breath test and eradi-
cation) wurde die Kosteneffizienz des
Nachweises von Helicobacter pylori mit
anschliessender Eradikation bei positi-
vem Befund (Test-and-Treat) mit der
einer empirischen PPI-Gabe zur Erstbe-
handlung der Dyspepsie in der Haus-
arztpraxis verglichen.  Die Dyspepsie
wurde entsprechend Rome I definiert als
Symptomkomplex mit wiederholten Be-
schwerden wie Schmerzen im Ober-
bauch, Sodbrennen, Säurerückfluss,
Völlegefühl, vorzeitiges Sättigungsge-
fühl oder Übelkeit über einen Zeitraum
von mehr als vier Wochen.

An der randomisierten kontrollierten
Studie nahmen 699 Patienten aus 80 All-
gemeinarztpraxen in Grossbritannien im
Alter von 18 bis 65 Jahren teil, die den
Arzt wegen epigastrischer Schmerzen,
Sodbrennen oder beidem aufsuchten,
bei denen jedoch keine Anzeichen für
eine bösartige Erkrankung erkennbar
waren. 356 der Patienten wurden der
PPI-Gruppe und 343 der Test-and-Treat-
Gruppe zugeordnet. 
In der Test-and-Treat-Gruppe wurde zu-
nächst ein 13C-Harnstoff-Atemtest zum
Nachweis von Helicobacter pylori durch-
geführt. Patienten mit positivem Ergeb-
nis wurde eine Eradikationstherapie an-
geboten. Zur Beseitigung des Helico-
bacter pylori erhielten sie zunächst eine
Woche lang Omeprazol (Antra MUPS®
oder Generika, 20 mg einmal täglich),
Clarithromycin (Klacid®, Klaciped® oder
Generika, 250 mg zweimal täglich) und
Metronidazol (Flagyl® oder Generika,
400 mg zweimal täglich). Die Behand-
lung mit Omeprazol (1 x 20 mg/Tag)
wurde anschliessend noch über weitere
drei Wochen beibehalten. Patienten der
Test-and-Treat-Gruppe mit negativem
Befund erhielten vier Wochen lang ein-
mal täglich 20 mg Omeprazol. Zwölf
 Wochen nach der Eradikation wurde der
Erfolg mit einem erneuten Atemtest
überprüft. Das Ergebnis des Wiederho-
lungstests blieb bis zum Studienende
verblindet.
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Dyspepsie: initial probatorisch
Protonenpumpenhemmer ver-
schreiben
Randomisierte Studie bestätigt NICE-Richtlinien

Merksätze

■ Zur ersten Behandlung der Dyspepsie sind
der Nachweis einer Helicobacter-pylori-
Infektion mit anschliessender Eradikation
und die empirische Gabe von Protonen-
pumpenhemmern gleich gut geeignet.

■ Bei der Erstbehandlung muss nicht
 zwischen prädominanten Oberbauch-
schmerzen und vorwiegendem Sodbrennen
unterschieden werden, da die Beschwer-
den nicht immer mit der Pathologie korre-
lieren.



Die 356 Patienten der empirisch behan-
delten Vergleichsgruppe erhielten vier
Wochen lang ausschliesslich Omeprazol.
Nach der Erstversorgung blieb die Wahl
der weiteren Behandlung den jeweiligen
Hausärzten überlassen. Eine erneute 
Helicobacter-pylori-Eradikation durfte al-
lerdings innerhalb der zwölf Monate des
Follow-up-Zeitraums nicht mehr vorge-
nommen werden, ausser bei endosko-
pisch nachgewiesenem peptischem Ma-
gengeschwür.
Primärer Studienendpunkt war der
 Vergleich der Kosteneffizienz zwischen
beiden Vorgehensweisen, erfasst als
Quali ty-Adjusted Life-Year (QALY). Als
sekundäre Endpunkte wurden die Ver-
änderungen der dyspeptischen Sym -
ptome, erhoben anhand eines vali -
dierten Fragebogens (short form Leeds
 dyspepsia questionnaire), und die Pa-
tientenzufriedenheit definiert und zu
Studienbeginn und nach einem Jahr 
erfasst.

Ergebnisse
Die Auswertung erfolgte gemäss Inten-
tion-to-Treat. Bei 100 der 343 Studienteil-
nehmer aus der Test-and-Treat-Gruppe
wurde eine Infektion mit Helicobacter
pylori nachgewiesen. 99 der positiv ge-
testeten Patienten erhielten eine Eradika-
tionstherapie, und 73 von ihnen unter -
zogen sich zwölf Wochen später einem
 Kontroll-Atemtest. Die Erfolgsrate der
Eradikation lag bei 78 Prozent.
Nach zwölf Monaten wurden zwischen
den beiden Gruppen keine signifikanten

Unterschiede bezüglich der Kosten, der
Lebensqualität oder der dyspeptischen
Symptome festgestellt: 
■ Der anfängliche finanzielle Mehrauf-

wand in der Test-and-Treat-Gruppe
wurde durch verminderte Folgekos -
ten über das Jahr wieder ausge-
glichen, da in dieser Gruppe weniger
medizinische Massnahmen wie Ul -
tra schalluntersuchungen notwendig
waren.

■ In der Test-and-Treat-Gruppe bestan-
den die dyspeptischen Beschwerden
weiterhin bei 213 von 260 Patienten
(82%) und in der PPI-Gruppe bei
228 von 275 Patienten (83%). 

■ Die Auswertung des Leeds-Frage -
bogens ergab keinen Unterschied
zwischen Patienten mit vorwiegend
 epigastrischen Schmerzen und prä-
dominantem Sodbrennen bei Stu-
dienbeginn. Innerhalb der Test-and-
Treat-Gruppe zeigte sich im Hinblick
auf die dyspeptischen Beschwerden
nach einem Jahr kein Unterschied
zwischen den Untergruppen mit po-
sitivem und negativem Nachweis
des Helicobacter pylori.

Diskussionspunkte
In früheren kontrollierten klinischen Stu-
dien erwies sich die Eradikation des He-
licobacter pylori in der Behandlung der
Dyspepsie als wirksamer im Vergleich zu
Plazebo. In der MRC-CUBE-Studie war
dieser Unterschied weniger signifikant.
Dies kann darauf zurückgeführt werden,
dass in klinischen Studien die Behand-

lungsoptionen an einer kleinen ausge-
wählten Personengruppe geprüft wur-
den, während sich die Patientengruppen
der MRC-CUBE-Studie aus einer grossen
realen Patientengruppe mit heterogenem
Beschwerdebild zusammensetzten. 
Die Eradikation des Helicobacter pylori
verhindert in grossem Ausmass Magen-
geschwüre und kann zudem das Risiko
für die Entwicklung von Magenkrebs
senken. Die Evidenz zur Senkung des
Magengeschwürrisikos ist jedoch bis
anhin nicht beweiskräftig, sodass die
Notwendigkeit der Eradikationstherapie
kontrovers diskutiert wird.

Fazit
Die Ergebnisse der MRC-CUBE-Studie
bestätigen die NICE-Empfehlungen von
2004. Die Test-and-Treat-Methode und
die empirische Säureblockierung sind
sowohl bezüglich der Kosten als auch im
Hinblick auf die klinischen Ergebnisse
im Anfangsmanagement der Dyspepsie
ähnlich zu bewerten. Bei Nachweis einer
Infektion mit Helicobacter pylori sollte
der Hausarzt daher die weitere Vorge-
hensweise mit dem Patienten bespre-
chen. ■
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