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Potensielle biologiske mekanismer
ved psykosesykdommer

Resultater fra genetiske, molekylaere og epidemiologiske studier viser at
immunrelaterte mekanismer kan spille en rolle ved psykosesykdommer.

Schizofreni og bipolar lidelse er komplekse
sykdommer med opp mot 80 % arvelighet.
Sykdommene debuterer gjerne i ung alder
og medforer ofte stort funksjonstap og ekt
dedelighet. Vi vet lite om de bakenfor-
liggende biologiske sykdomsmekanismene
ved alvorlige psykosesykdommer. Tilgjen-
gelige medisiner er kun symptomlindrende
og ofte forbundet med bivirkninger som okt
risiko for & utvikle metabolsk syndrom.

I min doktorgradsavhandling har jeg
undersgkt om endotel- og inflammasjons-
markerer kan vere involvert i patogenesen
ved psykosesykdommer. Vi fant betydelig
okt ekspresjon av et immunrelatert gen
(NOTCH4) hos pasienter med bipolar
lidelse, sammenliknet med friske kontroll-
personer og pasienter med schizofreni. Pro-
teinet NOTCH4 er involvert i T-cellemediert
immunrespons, inflammasjon i vaskulaert
endotel og i makrofagaktivering. I tillegg
har proteinet en regulerende funksjon i ut-
viklingen av sentralnervesystemet.

Videre fant vi at overvekt og heyt blod-
sukker forbundet med annengenerasjons
antipsykotika var sterkt assosiert med okt
inflammasjon, spesielt hoyere nivéer av C-
reaktivt protein (CRP). I tillegg viste vi en
sammenheng mellom endotel- og inflamma-
sjonsmarkerer og hjernemorfologiske for-
andringer som kan ses hos pasienter med
schizofreni.

Disse funnene kan bidra til & oke forstael-
sen av de bakenforliggende biologiske
sykdomsmekanismene ved alvorlige psy-
kosesykdommer. Jeg og mine kolleger ved
NORMENT-K.G. Jebsen-senter for psykose-
forskning skal nd undersegke andre poten-
sielle immunrelaterte mekanismer som kan
veaere involvert 1 utviklingen av psykosesyk-
dommer. Pé sikt er mélet med denne forsk-
ningen & bidra til utviklingen av nye og bedre
medisiner til denne pasientgruppen.

Ingrid Dieset
ingrid.dieset@medisin.uio.no

Ingrid Dieset.
Foto: @ystein H.
Horgmo, Universi-
tetet i Oslo

Disputas

Ingrid Dieset disputerte for ph.d.-graden ved
Universitetet i Oslo 28.11. 2013. Tittelen pa
avhandlingen er Endothelial and inflammation
markers in schizophrenia and bipolar disorder.

Hormonbehandling og symptomer

| overgangsalderen

Norske kvinner taler overgangsalderen godt. Allmennlegene er blitt mer
restriktive i forskrivning av hormonbehandling, og deres egen holdning
til hormonbehandling betyr mye for radene de gir.

Kunnskapsgrunnlaget for hormonbehandling
under og etter overgangsalderen ble betydelig
endret i 2002, da nye studier viste at behand-
lingen ikke forebygger hjertesykdom, og at
den gir ekt risiko for brystkreft. Nye retnings-
linjer anbefalte en mer restriktiv praksis. Vi
har visst lite om 1 hvilken grad dette har pavir-
ket allmennlegers forskrivning.

I den forste delen av min avhandling ble
400 allmennleger spurt om effekter og risiko
ved bruk av hormonbehandling samt egne
holdninger til behandlingen. Legene vari all
hovedsak kjent med kunnskapsgrunnlaget.
En vesentlig andel av kvinnelige allmenn-
leger brukte hormonbehandling selv. Lege-
nes holdning til hormonbehandling som
mulig medikalisering av en naturlig livsfase
var avgjerende for deres behandlingsrid.

I andre del av avhandlingen ble 2 229 kvin-
ner spurt annethvert ar fra 40—44 ars alder til
53—57 ar om klimakterielle symptomer, livs-
stilsfaktorer og bruk av hormonbehandling.

396

En tredel av kvinnene rapporterte plagsomme
hetetokter i lopet av observasjonsperioden.
Insidens av hormonbehandling sank signifi-
kant etter 2002, og bade insidens og prevalens
av hormonbehandling var deretter konstant
tross ekende symptombyrde ved okende
alder. Likevel rapporterte ikke kvinnene dérli-
gere helse. Daglig royking medforte okt risiko
for symptomer og tidligere overgangsalder.
Etter avsluttet hormonbehandling kom sym-
ptomene tilbake hos de fleste av kvinnene.

Undersekelsen gir viktig dokumentasjon
av klimakteriell symptombelastning og fak-
torer som kan disponere for ekt symptom-
byrde. Legenes holdning til behandling har
betydning for rddene de gir, og klinikeren
bor aktivt underseke kvinnens preferanser
nar det gjelder leveregler og medikamentell
behandling av symptomer.
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