Nytt legemiddel ved akutt koronarsyndrom

Fondaparinuks reduserer blgdnings-
risikoen sammenliknet med lavmole-
kylzert heparin og har like god anti-
trombotisk effekt.

Fondaparinuks (Arixtra) hemmer aktivert
faktor X ved selektiv binding til anti-
trombin. Legemidlet er nylig blitt godkjent

for behandling av venes tromboembolisme.

I en nylig publisert multisenterstudie ble
fondaparinuks sammenliknet med enoksa-
parin (Klexane) hos pasienter med ustabilt
koronarsyndrom (1).

20 078 pasienter ble randomisert til
daglig administrering av enten fondapari-
nuks eller enoksaparin under sykehusopp-
holdet. Det var ingen forskjell i fore-
komsten av nye koronare hendelser eller
ded mellom gruppene (5,8 % mot 5,7 %).
2,2 % av pasientene i fondaparinuks-
gruppen hadde sterre bladninger innen ni
dager etter inklusjon, sammenliknet med
4,1 % i enoksaparingruppen (RR 0,5; 95 %
KI0,44-0,61).

— Fondaparinuks har vist seg minst like
effektivt som lavmolekyleert heparin for

Hvilken type heparin ved akutt hjerteinfarkt?

Lavmolekylaert heparin er bedre
enn ufraksjonert heparin ved akutt
myokardinfarkt, men bladningsfaren
er starre.

Trombolytisk behandling ved akutt hjerte-
infarkt med ST-elevasjon reduserer bade
sykelighet og ded. I en randomisert studie
med 20 000 pasienter, ogsé norske, fant
man at behandling med lavmolekylert
heparin (enoksaparin) var bedre enn stan-
dardbehandling med ufraksjonert heparin
(1). En statistisk signifikant forskjell for
ded eller ikke-fatalt infarkt ble observert

etter 30 dager, med en absolutt risikoreduk-

sjon pa 21/1 000 (RR 0,83; 95 % KI
0,77-0,90). Derimot forekom sterre blad-
ninger hyppigere i enoksaparin- enn hepa-
ringruppen (2,1 % mot 1,4 %, p <0,001).
En rekke subgruppeanalyser ble foretatt pa
grunnlag av bl.a. pasientenes kjenn, alder,
infarktets lokalisasjon, tidligere hjerte-

infarkt, diabetes og tid for behandlingsstart.

Alle analysene gikk i samme retning, men
ikke alle forskjellene var statistisk signifi-
kante.

— I denne studien gjorde forskerne en

rekke analyser pa undergrupper av pasienter.

Resultatene av slike analyser ma fortolkes
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forebygging av venes tromboembolisme.
Disse nye resultatene viser at midlet gir
like god beskyttelse mot nye iskemiske
hendelser som enoksaparin ved akutt koro-
narsyndrom, samtidig som risikoen for
alvorlige bledninger reduseres betydelig,
sier overlege Jan Eritsland ved Hjerte-
medisinsk avdeling, Ulleval universitets-
sykehus.

— Det er interessant at det i langtids-
oppfelgingen (inntil /2 &r) var en sammen-
heng mellom dedelighet og alvorlige
bladninger under det primere sykehusopp-
holdet. Denne pasientgruppen utsettes
ofte for noksa massiv antitrombotisk
behandling, og risikoen for alvorlige bled-
ninger ma ikke undervurderes, sier Erits-
land.
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— Det er flere problemer med slike ana-
lyser. For det forste kan antall pasienter
i enkelte av gruppene bli s lavt at faktiske
forskjeller ikke oppdages. Tilfeldige skjev-

heter — kalt Steins paradoks — kan dessuten

oppsta. Det innebaerer at effekten i enkelte
undergrupper blir det motsatte av det ana-
lysen av totalmaterialet viser.

Det er forstéelig at klinikere er opptatt
av den unike enkeltpasienten. Men sann-
synligheten for & oppna klinisk effekt er

uansett storst og usikkerheten minst nar alle

pasientene i studien legges til grunn for
valg av behandling, altsa etter prinsippet
om behandlingsintensjon (2), sier Bracken.
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Nytt legemiddel

reduserer dgdelighet
Fondaparinuks gir redusert dedelighet blant
pasienter med ST-elevasjonsinfarkt uten at
risikoen for bladninger gker. Det er konklu-
sjonen i en studie publisert i JAMA (2006;
295: 1519-30).

12 000 pasienter ved 447 sykehus
i 41 land ble randomisert til fondaparinuks
(2,5 mg daglig) og placebo, mens kontroll-
personene fikk konvensjonell behandling
og placebo.

Forekomsten av ded eller reinfarkt var
signifikant redusert i intervensjonsgruppen
etter 30 dager (9,7 % mot 11,2 %, hasard-
rate 0,86; 95 % Kl 0,77-0,96). Effekten var
til stede allerede ni dager etter randomise-
ring og varte til avslutningen av studien
seks maneder senere. Pasienter som fikk
utfert perkutan koronar intervensjon, hadde
imidlertid ingen prognostisk gevinst av
behandlingen.

Lav syresekresjon

reduserer tyroksinopptaket

| en italiensk studie trengte pasienter som
ble behandlet for multinoduleert struma

og samtidig hadde kronisk gastritt en degn-
dose som var 22-34 % hgyere enn tilsva-
rende pasienter uten gastritt (N Engl J Med
2006; 354: 1787-95). Dette gjaldt gastritt
bade med og uten infeksjon med Helico-
bacter pylori.

Pavisning av H pylori var forbundet med
signifikant forh@yet serum-tyrotropin hos
pasienter som fikk tyroksin. Dette ble nor-
malisert etter eradikasjon, selv om tyroksin-
dosen var den samme. Normal syresekre-
sjon synes a veere ngdvendig for effektiv
absorpsjon av peroralt tilfart tyroksin.

«Riktig» tid

mellom svangerskap

For kort eller for lang tid mellom to svanger-
skap er forbundet med ugunstige perina-
tale resultater. Det er konklusjonen i en
metaanalyse som er publisert i JAMA
(2006; 295: 1809-23).

Det ber ga minst 18 maneder, men ikke
mer enn 60 maneder mellom to svanger-
skap, konkluderer forfatterne. Kvinner som
var blitt gravide mindre enn seks maneder
eller mer enn fem ar etter forrige svanger-
skap, hadde ekt risiko for preterm fedsel,
vekstretardasjon og lav fedselsvekt.
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