Prognostiske biomarkgrer i lungekreft

Det metastaserelaterte proteinet osteopontin er lovende som prognos-
tisk biomarker i ikke-smacellet lungekreft.

Hvorvidt pasienter med ikke-smécellet lunge-
kreft som gjennomgar kirurgi blir behandlet
med adjuvant kjemoterapi, avhenger av syk-
domsstadium. Ikke-smacellet lungekreft er en
av de mest heterogene krefttypene, med bety-
delig variasjon i tumorbiologi og prognose
ogsé for pasienter i samme stadium. Identi-
fisering av prognostiske biomarkerer kan
gjore det mulig 4 underklassifisere pasientene
ytterligere pa bakgrunn av prognose.

I mitt doktorarbeid har jeg undersekt den
kliniske betydningen av tre metastaserela-
terte proteiner samt tilstedevaerelsen av dis-
seminerte tumorceller i beinmargen hos over
200 pasienter med ikke-smadcellet lungekreft
i tidlig stadium som gjennomgikk primeer-
operasjon. Vi fant at heyt uttrykk av protei-
net osteopontin var assosiert med utvikling
av metastaser eller tumorresidiv og var en
uavhengig faktor for darlig prognose. Siden

en stor andel pasienter med ikke-smécellet
lungekreft i tidlig stadium fér tilbakefall av
sykdommen pa tross av operasjon, er det
nerliggende a tro at systemisk disseminering
av tumorceller foregar tidlig i sykdomsutvik-
lingen. I vér studie fant vi imidlertid ingen
prognostisk betydning av tilstedeverelsen
av disseminerte tumorceller i beinmargen
hos disse pasientene.

Ikke-smacellet lungekreft er den vanligste
arsaken til kreftrelatert dod i Norge. Okt
molekyler forstielse kan fore til forbed-
ringer innenfor diagnostikk og behandling av
denne krefttypen. Osteopontin har potensial
som prognostisk biomarker for a selektere
pasienter som kan ha nytte av adjuvant
kjemopterapi.
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Kardial dysfunksjon
ved juvenil dermatomyositt

Ved den revmatiske systemsykdommen juvenil dermatomyositt kan
affeksjon av hjertemuskelen veere en langtidskomplikasjon. Mulige
mekanismer kan vaere myokarditt eller aterosklerose.

Juvenil dermatomyositt er en sjelden hud-
og muskelbetennelse som oppstar i barne-
og ungdomsar. Andre organer, som hjertet,
kan rammes, men mekanismene for dette er
ikke klarlagt. Det er kjent at annen revma-
tisk sykdom, for eksempel revmatoid artritt,
er assosiert med gkt kardiovaskuler risiko
selv ved lave kolesterolverdier.

Mitt doktorarbeid er basert pé en tverr-
snittsundersekelse av de fleste norske pasien-
ter med juvenil dermatomyositt diagnostisert
i perioden 1970-2006. Ved ekkokardiografi
var det redusert systolisk og diastolisk kardial
funksjon hos disse sammenliknet med alders-
og kjennsmatchede kontrollpersoner. Pasien-
tene hadde ogsé ekt nivé av kjemokinene
MCP-1 og eotaksin, men lavere kolesterol-
verdier enn kontrollpersonene. Hoye nivéer
av MCP-1 og eotaksin var assosisert med
kardial dysfunksjon hos pasientene, mens

Tidsskr Nor Legeforen nr. 22, 2014; 134

assosiasjon mellom kardial dysfunksjon og
kolesterolverdier i ovre normalomradet bare
var til stede hos pasientene med aktiv juvenil
dermatomyositt (52 %), ikke hos dem med
inaktiv sykdom (48 %) eller hos kontroll-
personene.

Funnene kan tyde pa at prematur hjerte-
sykdom, som ogsa er sett ved andre inflam-
matoriske tilstander, er en langtidseffekt av
juvenil dermatomyositt. Risikoen ser ut til
a vaere knyttet til gkt inflammasjonsniva og
aktiv sykdom. Forhgyede nivaer av MCP-1
og eotaksin kan medfere eller vare uttrykk
for senket terskel for ugunstig effekt av
kolesterol. Mulige mekanismer for dette kan
vere lavgradig myokarditt eller ateroskle-
rose i sma kar.
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