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Nye risikogener

for multippel sklerose pavist

Flere enkeltnukleotidpolymorfismer
er forbundet med multippel sklerose.
Det viser nye studier.

Genetiske faktorer er viktige i sykdomsut-
viklingen ved multippel sklerose, med hittil
har man bare sikkert kunnet vise at HLA-
gener er forbundet med okt risiko for & fa
sykdommen. Amerikanske og engelske fors-
kere har na publisert en genomvid assosia-
sjonsstudie av 335 000 enkeltnukleotidpoly-
morfismer ved hjelp DNA-mikroarraytek-
nikk (1). Man sekte etter felles DNA-
sekvensvarianter i 931 engelske og ameri-
kanske familier der et barn hadde syk-
dommen. Initiale analyser utpekte 110 poly-
morfismer som ble videre analysert i et stort
pasient-kontroll-materiale, der assosiasjon
til interleukin-2-reseptor o, interleukin-7-
reseptor o og HLA-regionen ble pavist.

—For forste gang pa over 30 ar publiseres
det né overbevisende holdepunkter for at
det er assosiasjon ogsa til andre immun-
gener enn HLA, sier overlege Hanne F.
Harbo ved Nevrologisk avdeling, Ulleval
universitetssykehus.

Antidiabetikum

— Resultatene er overbevisende, dels
fordi assosiasjonen er pavist ved den mest
omfattende screening som hittil er gjort av
multippel sklerose, dels fordi assosiasjonen
til interleukin-7-reseptor o nd ogsa er iden-
tifisert i to andre uavhengige pasient-kon-
troll-studier, publisert i Nature Genetics.

I den ene av disse studiene benytter vi et
meget stort pasient-kontroll-materiale fra
Norden, der ca. 600 av pasientene og kon-
trollpersonene er norske.

Assosiasjonen til interleukin-7-reseptor o
ved multippel sklerose er nd godt dokumen-
tert, mens det trengs flere studier vedrerende
interleukin-2-reseptor o.. Ogsd en rekke andre
av de sterkeste assosiasjonene som pavises
i den nye genscreeningen vil na bli studert
i nye prosjekter sammen med vére engelske
og nordiske samarbeidspartnere, sier Harbo.
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med gkt risiko for karsykdom

Bruk av glitazoner ved type 2-diabetes
kan gi gkt kardiovaskulaer risiko. Det
viser en ny metaanalyse.

Glitazoner representerer en ny klasse anti-
diabetika. I en metaanalyse av 42 studier
ble det nylig vist gkt relativ risiko for
hjerteinfarkt, angina pectoris eller plutselig
ded for pasienter som brukte rosiglitazon
(1). Studien har vakt stor oppsikt og debatt.

Nylig uttalte en radgivningsgruppe for
det amerikanske legemiddelverket (FDA) at
rosiglitazon ikke ber fjernes fra markedet,
men at det skal vedlegges en advarsel om
risiko for hjerte- og karbivirkninger (2).

— Glitazonene ga store forhapninger da
de ble introdusert for noen &r siden. Mid-
lene har mange teoretisk interessante virk-
ninger, og hapet var at de kunne redusere
forekomsten av hjerte- og karsykdom ved
type 2-diabetes. Virkeligheten har imid-
lertid veert en helt annen. Glitazonene er
ikke serlig effektive til 4 senke blodgluko-
senivd, men kan gi hjertesvikt og gkt brudd-
tendens hos kvinner og har en del andre
uheldige virkninger, sier professor Kristian
F. Hanssen ved Endokrinologisk klinikk,
Aker universitetssykehus.
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— Det norske legemiddelverket mener
det er for tidlig & trekke en konklusjon.
Jeg mener konklusjonen er enkel: Ingen
pasienter i Norge ber begynne med glita-
zoner, og de som bruker slike midler, ber
skifte til annen antidiabetisk behandling.
Det betyr at flere kommer til & bruke insulin,
som er den mest effektive blodsukkersen-
kende behandling ved type 2-diabetes.

Debatten er svert interessant. For
eksempel ble ikke bivirkningene oppdaget
ved registrering fordi registreringsseknaden
bygde pa studier med relativt kort oppfol-
gingstid. Dessuten var registreringen basert
pé biokjemiske endepunkter som HbA |,
ikke pa harde kliniske endepunkter. FDAs
radgivningskomité foreslar nye prosedyrer
for design av legemiddelstudier og godkjen-
ning av legemidler. Det er pd hey tid, sier
Hanssen.
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Antibiotika ved residiverende
urinveisinfeksjoner hos barn?
Antibiotikaprofylakse beskytter ikke barn
mot residiv av urinveisinfeksjoner. Tvert
imot, det gir gkt risiko for resistente infek-
sjoner. Det er konklusjonen i en stor kohort-
studie fra USA (JAMA 2007; 298: 179-86).
Studien omfattet 75 000 barn fra 27 bar-
nesentre i tre delstater. Barna var under
seks ar og hadde hatt minst to legebesgk
i perioden 2001-06. Ved & gjennomga
pasientjournaler og elektroniske databaser
identifiserte forskerne 611 tilfeller av fgrste-
gangsurinveisinfeksjon. Av disse barna
hadde 83 residiv. Profylakse med antibiotika
var ikke forbundet med risiko for residiv, til
gjengjeld ble risikoen for resistente infek-
sjoner mer enn sjudoblet (hasardratio 7,5).
Studien understreker viktigheten av en
restriktiv antibiotikapolitikk, ifslge en kom-
mentar i Ugeskrift for Laeger (2007; 169:
2742).

Effektiv genterapi

mot Parkinsons sykdom
Genterapi mot Parkinsons sykdom kan
vaere sikker og effektiv behandling, ifalge
en artikkel publisert i The Lancet (2007;
369:2097-105).

Forskerne undersgkte om injeksjon av
adenovirale vektorer med et gen som fgrer
til produksjon av nevrotransmitteren GABA
kunne pavirke sykdomsforlgpet. Studien
omfattet 12 personer, som hadde hatt
sykdommen i minst fem ar, og gjennom-
snittsalderen var 58 ar.

Det var en statistisk signifikant effekt
allerede tre maneder etter inngrepet.
Bedringen var bilateral, men mest uttalt pa
den siden som svarte til den opererte
hemisfaeren. Bedringen var ogsa til stede
etter 12 maneder.

Metoden er et uttrykk for et behand-
lingsgjennombrudd, men resultatene
indikerer ogsa at det kan vaere tale om en
betydelig placeboeffekt (Ugeskr Laeger
2007; 169: 2742).

Virker solhatt

mot forkjglelse likevel?
Naturlegemidlet Echinacea (purpursol-
hatt) virker - det reduserer bade insidens
og varighet av forkjglelse. Det viser en
metaanalyse publisert i Lancet Infectious
Diseases (2007; 7: 473-80).

Analysen omfattet 14 randomiserte, pla-
cebokontrollerte kliniske studier. Det viste
seg at preparatet reduserte risikoen for
a bli forkjglet med 58% (OR 0,42). Varig-
heten av forkjglelsen var halvannen dag
kortere hos dem som fikk midlet enn hos
dem som ikke fikk det.

Men ikke alle er overbevist. Man bgr ikke
lage en metaanalyse nar resultatene er sa
heterogene som i dette tilfellet, ifslge en
kommentar i Ugeskrift for Laeger (2007; 169:
2600).
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