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Statiner til pasienter

med hgye transaminaseverdier

Statinbruk gir ikke gkt risiko for hepa-
totoksisitet hos pasienter med haye
transaminaseverdier.

Ifolge Felleskatalogen skal statiner brukes
med forsiktighet hos personer med hoye
transaminaseverdier og seponeres ved
vedvarende forheyede provenivaer under
behandling. Det har hittil ikke vert syste-
matisk undersekt om disse pasientene har
okt risiko for leverskade under statinterapi.

I en nylig publisert studie fra USA ble
journaler fra tre grupper med hayt koleste-
rolniva gjennomgétt. Gruppe 1 bestod av
342 pasienter med heye transaminasever-
dier som brukte statin, gruppe 2 av 1 437
personer med normale verdier som brukte
statin og gruppe 3 av 2 245 personer med
haye verdier som ikke brukte statin (1).
Insidensen av ekning i transaminaseverdi
i de tre gruppene ble sammenliknet og delt
inn i lett til moderat gkning (opptil ti ganger
utgangsverdi) og sterk ekning (>10 ganger
utgangsverdi).

Det var flere pasienter i gruppe 1 enn
i gruppe 2 med lett til moderat (4,7 % mot

1,9 %) eller sterk gkning i nivéet (1,9 % mot
0,2 %). Imidlertid var det ingen forskjell

i forekomsten av gkte transaminaseverdier
mellom gruppe 1 og gruppe 3 (lett til
moderat gkning: 4,7 % mot 6,4 %, sterk
okning: 0,6 % mot 0,4 %). Insidensen av
ytterligere ekning av enzymnivet hos
pasienter med heye verdier var altsd
uavhengig av statinmedikasjonen.

— Dette er ikke uventede funn. Hvis man
skal starte med statin ved forheyede trans-
aminaseverdier, bor man de forste tre méane-
dene kontrollere leverprever hver fjerde
uke. Resultatene av denne studien gjor at
man pa ny ber vurdere om det er nodvendig
a overvake leverfunksjonen ved statin-
behandling, sier Stale Ritland, tidligere
avdelingsoverlege ved Sykehuset Buskerud.
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Genanalyse viktig for lungekreftbehandling

Legemidlet gefitinib brukes i behand-
lingen av ikke-smacellet lungekreft.
Mutasjon i en membranreseptor er
sannsynligvis ngdvendig for at midlet
skal ha effekt.

De fleste kreftmedisiner pavirker biokje-
miske reaksjonsveier. Mutasjoner i tumor-
celler og genvarianter i arvematerialet kan
influere pa reaksjonsveiene, slik at cellene
blir mer eller mindre folsomme for behand-
ling. Det er sjelden DNA blir analysert for
medisinsk intervensjon, pasientene
behandles séledes genetisk sett blindt.
Prediksjon av behandlingseffekt og dermed
valg av optimal behandling for den enkelte
pasient vanskeliggjores sannsynligvis som
folge av denne praksisen.

I to studier fra USA ble mutasjoner
1 genet som koder for epidermal vekstfak-
torreseptor (EGFR) analysert hos pasienter
med ikke-smacellet lungekreft behandlet
med gefitinib (1, 2). Midlet er tidligere vist
a vere en inhibitor av onkogenet EGFR.

Det var en sterk sammenheng mellom
onkogene mutasjoner i reseptoren og effekt
av legemidlet. Ingen pasienter med progre-
dierende sykdomsforlep hadde mutasjon
i reseptoren, mens 13 av 14 pasienter med
effekt av gefitinib hadde mutasjon.
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— Tidligere er det vist at mutasjoner
i onkogenet KRAS og tumorsuppressor-
genet TP53 forer til redusert effekt av lege-
midlet 5-fluorouracil i behandling av tykk-
tarmskreft. Denne studien bringer frem et
nytt kreftrelatert gen, men der mutasjoner
gir bedre prognose i behandlingen av lunge-
kreft, sier seniorforsker Per Olaf Ekstrom
ved Fagomrdde operativ behandling, Radi-
umhospitalet.

— Fagomradet farmakogenetikk, der man
studerer genvarianters pavirkning pa lege-
middelomsetningen, er inne i en voldsom
utvikling. Innen fa &r vil man sannsynligvis
benytte utvalgte gentester i utredningsfasen
for 4 bedre effekten og redusere bivirknin-
gene av medikamentell behandling,
avslutter Ekstrom.
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Diabetikere far oftere kreft

En prospektiv studie av mer enn én million
amerikanere viser at personer med diabetes
har gkt risiko for & dg av kreft i tykktarm,
bleere og lever (Am J Epidemiol 2004; 159:
1160-7). Kvinner med diabetes hadde
hayere dedelighet av brystkreft enn kvinner
uten diabetes. Den gkte risikoen var i starrel-
sesorden 20-50 % for de fleste kreftfor-
mene. Sammenhengen lar seg forklare bio-
logisk, bl.a. ved at vekstfaktorer som finnes
i okt konsentrasjon hos diabetespasienter,
er vist a pavirke cellenes delingsfunksjoner
og overlevelse.

Studien bekrefter funn fra flere tidligere
undersgkelser. Forfatterne legger vekt pa at
de fant en egkning i dedelighet ved mange
ulike kreftformer, og at denne var uavhengig
av kjgnn og kroppsmasseindeks. Derimot
inkluderte denne studien ikke informasjon
om type diabetes eller sykdomsvarighet.

Kortikosteroider
oker bruddrisikoen
En metaanalyse av sju prospektive studier
viser at bruk av kortikosteroider gker risi-
koen for brudd, og at ekningen er uavhen-
gig av beintettheten (J Bone Miner Res
2004; 19: 893-9). Til sammen var over
40 000 personer med i undersgkelsene, og
de ble fulgt i omkring 175 000 pasientar.
De som brukte eller hadde brukt kortiko-
steroider, hadde omkring tre ganger sa hay
risiko for larhalsbrudd som dem som ikke
hadde brukt slike medikamenter. Nar det
gjaldt andre typer osteoporotiske brudd,
forekom disse omtrent dobbelt sa ofte. For-
fatterne mener at pasienter som bruker kor-
tikosteroider, ber fa behandling for a hindre
beintap, og denne behandlingen ber settes
inn pa et hayere niva av beintetthet enn
den grensen som anvendes for eksempel
ved postmenopausal osteoporose.

Fzerre hjerneslag i Storbritannia
Fordi befolkningen stadig blir eldre, regner
man med at insidensen av hjerneslag vil
oke. Men muligheten til & forebygge hjerte-
og karsykdommer, bl.a. ved hjelp av bedre
blodtrykkskontroll, er gkt de siste tiarene.

En populasjonsbasert studie fra Oxford-
shire i England viser at den absolutte fore-
komsten av hjerneslag var redusert i lepet av
de siste 20 ar, selv om antall personer over
75 ar var gkt med 33 % (Lancet 2004; 363:
1925-33). Det var ogsa faerre som dade eller
ble varig funksjonshemmet som felge av
hjerneslag. Samtidig var det en lavere andel
av de slagrammede som raykte for de ble
syke, og flere som brukte blodplatehemmere
eller medikamenter mot heyt blodtrykk.
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