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Sekvensiell kjemoterapi best

Kombinasjonsbehandling av
lymfeknutepositiv brystkreft bgr
gis | separate sykluser.

Kombinert kjemoterapi med antrasykliner
og taksaner er gunstig for sykdomsforlep
og dedelighet hos kvinner med lymfeknute-
positiv brystkreft. Det har hittil veert uvisst
om behandlingen ber gis samtidig eller

i serie hver for seg.

I en randomisert studie har Swain og med-
arbeidere sammenliknet 12 ukers samtidig
bruk av taksaner i kombinasjon med doksoru-
bicin og cyklofosfamid (ACT) og 24 ukers
sekvensiell bruk av de samme cytostatika.
Tanken var at samtidig, kortere kombina-
sjonsbehandling ville ha en synergisk effekt
og gi feerre bivirkninger. Over 5 300 pasienter
deltok, og resultatene er nylig publisert (1).

Pasientene som fikk sekvensiell behand-
ling, hadde bedre resultater bade nér det
gjaldt totaloverlevelse og sykdomsfri over-
levelse. Kvinner som gjennomgikk cytosta-
tikaindusert menopause, hadde i s hense-
ende om lag 50 % heyere overlevelse uan-
sett behandling.

— Funnet er overraskende, siden det gjaldt

bade gstrogenreseptorpositiv og estrogenre-
septornegativ sykdom. Tidligere trodde man
dette kun gjaldt hos kvinner med ostrogen-
reseptorpositiv sykdom. Grunnen til at ame-
noré har gunstig effekt ogsa hos disse, kan
veaere at amenoré gir en individuell indikator
pa medikamentell toksisitet og dermed er en
indikator pé ekt effekt av cytostatika. Ova-
rial suppresjon kan ogsa endre det kliniske
forlepet av gstrogenreseptornegativ syk-
dom, sier overlege og forsker Mette Kalager
ved Kreftregisteret.

— Underveis i studien senket man cyto-
statikadosene pa grunn av fem behandlings-
relaterte dedsfall. Det kan forklare hvorfor
effekten av 12 ukers ACT-kur var mindre
enn forventet. Det er ingen grunn til & endre
dagens retningslinjer i Norge med sekven-
siell bruk av taksaner til kvinner med sma,
lymfeknutepositive svulster, sier Kalager.
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@kende forekomst av medfgdt syfilis

Etter mange ar med reduksjon
i forekomst av syfilis er sykdommen
pa vei tilbake, seerlig i Kina.

| 2008 ble det fgdt gjennomsnittlig ett barn
med syfilis hver time i Kina. For 50 &r siden
forekom syfilis nesten ikke i Kina, men na er
det den vanligste smittsomme sykdommen
i Shanghai (1). Globalt smittes arlig 700 000-
1,5 millioner barn vertikalt med syfilis. Av
disse er ca. 40 % dedfgdte eller dgr i nyfadt-
perioden. Medfgdt syfilis er dermed vanligere
enn f.eks. medfgdt hivinfeksjon (2).

| en prospektiv kohortstudie fra Shanghai
i Kina fant man 1 471 tilfeller av maternell
syfilis (298,7 per 100 000 levendefgdte)
og 334 tilfeller av medfgdt syfilis (62,4 per
100 000 levendefgdte) (3). Mgdre med lav
utdanning hadde darligst etterlevelse, og
risikoen for medfgdt syfilis var betydelig
hgyere ved inkomplett behandling: 50,8 %
mot 12,5 %. Inkomplett behandling gkte
0gsa risikoen for dgdfgdsel (30,4 % mot
5,5 %], neonatal dgd (11,0 % mot 0,56 %)
og misdannelser (3,8 % mot 0,46 %).

| en retrospektiv studie fra Haydom-syke-
huset i Tanzania beskrives 14 barn med

1590

medfgdt syfilis (2). Den typiske hudreak-
sjonen ved sekundaer syfilis ble ikke sett hos
barn yngre enn én maned, og diagnosen var
da vanskelig fordi symptomene liknet neo-
natal sepsis. Ingen av mgdrene hadde vaert
til syfilisscreeningen som ble tilbudt gravide.

Pkende forekomst av medfgdt syfilis er
0gsa pavist i i-land. Etter mange ar med
nedgang gkte antall tilfeller i USA fra 8,2 til
10,1 per 100 000 levendefgdte i perioden
2005-08 (4).
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Utvikling av svulst
pa hjernen

Ny forskning har identifisert et
proteinnettverk assosiert med
aggressivitet i hjernesvulster.

Hoeygradige gliomer, som glioblastom
og anaplastisk astrocytom, er aggressive
svulster i sentralnervesystemet, og

de terapeutiske mulighetene er sma.

I tumorutviklingen konverteres nerve-
celler til celler som gir en mesenkymal
fenotype, noe som gir tumorcellene
evne til invasjon og angiogenese. Lite
har vert kjent om mekanismene bak
denne transformasjonen.

Carro og medarbeidere har na utfort
genomvide analyser av hoygradige glio-
mer (1). Kopitallvariasjon alene kunne
ikke forklare den mesenkymale fenoty-
pen. Forskningsgruppen benyttet deretter
ulike matematiske algoritmer pé genut-
trykksdata fra 176 heygradige gliomer og
identifiserte et nettverk av proteiner som
var involvert i aggressiv transformasjon
av gliomene. Transkripsjonsfaktorene
C/EBPp og STAT3 viste seg & vare
essensielle proteiner i dette nettverket.

— Dette er en solid studie. Forskerne
har forst identifisert de spesifikke tran-
skripsjonsfaktorene som er involvert,
og deretter, ved hjelp av cellelinje- og
musemodeller, har de verifisert at disse
to funksjonelt er sentrale i gliombiolo-
gien, sier overlege Petter Brandal ved
Oslo universitetssykehus, Radiumhospi-
talet. — I cellelinjemodeller fant man
ogsa at C/EBP og STAT3 var viktige for
mesenkymal differensiering og invasi-
vitet. De bekreftet ogsa at hayt uttrykk
av proteinene C/EBP og STAT3 i en
separat serie med heygradige gliomer
var assosiert med dérlig prognose og
mesenkymal fenotype, sier han.

— Det er ingen tvil om at det grundige
og veloverveide arbeidet som ligger bak
dette manuskriptet, gir oss bedre innsikt
i biologien i haygradige gliomer. Likevel
ber det nok prospektivt valideres om dette
faktisk kan brukes for prognostisering.
Det vil pa lengre sikt vaere spesielt inter-
essant & se om man kan bruke denne
kunnskapen og disse to transkripsjonsfak-
torene som grunnlag for malrettet terapi
i hoygradige gliomer, sier Brandal.
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