Medisinsk nytt NYHETER H

Godt kolesterol ikke alltid bra

Produkter fra inflammasjonsenzymet
myeloperoksidase angriper spesifikt
et protein i HDL-kolesterolmolekylet
og gir det inflammasjonsfremmende
egenskaper.

Hoyt niva at HDL-kolesterol har lenge vert
assosiert med redusert forekomst av hjerte-
og karsykdom. Gjennomgang av data fra
bl.a. Framingham-studien har vist at hjerte-
infarkt og hjerneslag ogsa opptrer hos
personer med normale nivaer av HDL-kole-
sterol. Flere studier har vist at HDL-kole-
sterol fra friske er antiinflammatorisk, mens
slikt kolesterol fra personer med hjerte- og
karsykdom og diabetes er inflammasjons-
fremmende. Lite har vert kjent om meka-
nismene for dette.

I en studie fra USA blir det vist at inflam-
masjonsenzymet myeloperoksidase selek-
tivt angriper apolipoprotein A-I i HDL-
kolesterol (1). Dette enzymet er til stede
i store mengder i makrofager i arterioskle-
rotiske lesjoner. Reaksjonen forer til okt
mengde kolesterol i makrofagene, okt risiko
for trombose og ekende inflammasjon.

— En strategi for & bekjempe og stoppe
den arteriosklerotiske prosess har veert

a oke HDL-nivaet. Denne artikkelen kan
tyde pé at ensidig ekning av HDL-koleste-
rolnivaet uten & dempe produksjonen av
myeloperoksidase ikke vil fare til redusert
risiko for hjerte- og karsykdom, sier
seksjonsoverlege Leiv Ose ved Lipidkli-
nikken, Rikshospitalet.

— Kombinasjonen av et medikament som
oker HDL-nivéaet og et statin kan vise seg
4 bli anbefalt terapi hos personer med hoy
risiko for hjerte- og karsykdom. Torce-
trapib, en kolesteroltransferproteinhemmer,
er et slikt medikament som gker HDL-
nivaet (2). Medikamentet er nd i fase 3
i klinisk utprevning, sier Ose.
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Gjentatt risiko for kromosomavvik

Kvinner som har fadt et barn med
trisomi, har noe gkt risiko for at dette
gjentar seg i neste svangerskap.
Risikogkningen skyldes andre fakto-
rer hos unge enn hos eldre kvinner.

Trisomi betyr at cellene inneholder 47
i stedet for 46 kromosomer. Trisomi 21
(Downs syndrom) er vanligst, men ogséd en
ekstra kopi av kromosom 13, kromosom 18
eller av X-kromosomet forekommer hos
levendefodte.

Prenatal diagnostikk kan pévise kromo-
somavvik. En studie av slike prover fra
2 450 kvinner som tidligere hadde fodt et
barn med trisomi, er utfort for & beregne
risikoen for trisomi i neste svangerskap
i forhold til kvinnens aldersavhengige
risiko (1). Hos kvinner under 30 ar var
sannsynligheten for samme kromosomfeil
okt omkring dtte ganger, noe som ogsé er
kjent fra tidligere studier. Hos kvinner over
30 ar var risikogkningen beskjeden. Sann-
synligheten for annen type trisomi enn den
opprinnelige var omtrent dobbelt sa stor
som bakgrunnsrisikoen, uavhengig av kvin-
nens alder.

— Arsaken til at samme trisomi kan gjenta
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seg ved ny graviditet, kan vere at kvinnen
har dannet flere eggceller enn vanlig med et
ekstra kromosom, eller at det er en tendens
til at kromosomparene ikke skiller lag ved
kjennscelledanningen. Dette er oftest
arsaken hos yngre kvinner. Eldre fir barn
med trisomi hovedsakelig fordi det er feerre
eggceller & «velge mellom» ved hver
menstruasjonssyklus, forklarer overlege
Gunnar Houge ved Institutt for medisinsk
genetikk, Haukeland Universitetssjukehus.

— Det nye ved denne studien er at den
bekrefter en hypotese om at enkelte kan ha
en svak generell tendens til trisomi av ulike
typer. I klinisk praksis har imidlertid
funnene liten betydning. I Norge far alle
kvinner som har fatt et barn med trisomi,
tilbud om prenatal diagnostikk ved neste
svangerskap.
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Forhold i fosterlivet

kan pavirke selvmordsrisikoen
En svensk undersgkelse viser at lav fad-
selsvekt er en uavhengig risikofaktor for
selvmord hos ungdom og yngre voksne
(Lancet 2004; 364: 1134-40).

Forskerne koblet data fra seks svenske
registre, deriblant fedsels-, dedsarsaks- og
pasientregisteret. Sammen med opplysnin-
ger om utdanning, bosted og inntekt sa de
pa en rekke mulige risikofaktorer hos over
700 000 personer fadt i arene 1973-80.
Fadselsvekt under 2 500 g var forbundet
med doblet selvmordsrisiko.

En lederartikkel (Lancet 2004; 364:
1102-4) diskuterer mulige forklaringer.
Sammenhengen kan skyldes at madre som
far undervektige barn, oftere er deprimerte
eller har andre psykiske lidelser enn medre
til normalvektige. Men den kan ogsa skyl-
des at undererneering i fosterlivet pavirker
genene, for eksempel gjennom metyle-
ringsgrad, slik at barna far en genetisk dis-
posisjon for selvmord. Slike effekter har tid-
ligere veert pavist i dyreforsak.

Best behandling av sjelden svulst
Gastrointestinale stromale svulster er en
sjelden form for sarkomer som er behand-
lingsresistente for tradisjonelle cytostatika.
For ca. fire ar siden kom imatinib, en tyro-
sinkinasehemmer som farer til regresjon av
de fleste svulstene. Det er vanskelig

a bestemme optimal dosering pga. proble-
met ved & gjennomfare gode, randomiserte
studier av en sé sjelden sykdom.

En undersgkelse viser at pasientene
responderer noe bedre pa 400 mg to gan-
ger daglig i forhold til samme dose én gang
daglig (Lancet 2004; 364: 1127-34). Nes-
ten 1 000 pasienter fra 13 land deltok, og
ble fulgt gijennomsnittlig i to ar. Pga. bivirk-
ninger anbefales likevel den hgyeste dosen
bare til pasienter med hgy grad av spred-
ning pa diagnosetidspunktet.

Lav fedselsvekt
oker risiko for type 2-diabetes
Lav fadselsvekt er forbundet med bl.a. hayt
blodtrykk og hjerteinfarkt. En svensk studie
av over 11 000 svenske tvillinger fadt
i perioden 1906-58 viser sammenheng
ogsa med type 2-diabetes (Int J Epidemiol
2004; 33: 948-53).

For hver kilo reduksjon i gjennomsnittlig
fadselsvekt var det en doblet risiko for
a utvikle type 2-diabetes justert for alder,
kjgnn, kroppsmasseindeks og rayking (OR
2,1; p < 0,01). Forskerne antyder at effek-
ten skyldes programmering in utero trolig
forarsaket av underernaering i fosterlivet.
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