Apropa matning av homocystein i priméarvarden:

Viktigt med validering
av nya matmetoder

Ratt anvand och med iaktta-  kartidningen om homocysteinmat-metodik for EPO-métning. Nyligen sdg

gande av de krav som stélls pA ningar. vi matvérden for tre alternativa metoder
inférandet av nya matmetoder . ) (metoderna 2—4 i Figur 1) vid jamférel-
kan homocysteinmatning i pri- Laga TSH-varden betyder se med den metod vi accepterat (metod
marvarden ha betydande impli- inte alltid tyreotoxikos 1). Som visas av Figur 1 var det god

; o 5l £817 i 2 e Nar metoderna for matning av lagaverensstammelse mellan metoderna 1
katlonerktsaval ;rgn ?Jlﬁi(r\]/_{:llrds_ koncentrationer av tyreotropin (TSH)och 2, och &ven en viss dverensstam-
Synpunxt som iran 1olknaiso blev tillgangliga vid mitten av 1980-ta-melse mellan metoderna 1 och 3. For
synpunkt och bli en viktig Upp- et ansdgs Iaga matvarden vara liktydimetod 4, dar en metodvariant fran sam-
gift for primarvardens forebyg-  ga med tyreotoxikos, oftast som féljd ama féretag finns i automatiserad ver-
gande arbete. behandlingskravande hypertyreos. | esion, erhélls ett forvanansvart stort an-
studie av 2 000 konsekutiva Gppental resultat som helt skilde sig fran de
Evidensbaserad sjukvard utgar framardspatienter vid Molnlycke vardcen-Gvriga. Viktigt ar alltsa en validering av
att diagnostik och behandling baserasal sag vi emellertid att mer &n 85 pronya matmetoder [7, 8] samt deltagande
pa kritisk vardering av publicerad infor-cent av fallen med laga méatvarden meiextern kvalitetssakring [9] innan ett la-
mation fran vetenskapliga studier. Detden aktuella metodiken inte hade pavisoratorium atar sig att utféra matningar
ta forutsatter bl a tillgang till klar ochbar tyreoideasjukdom, an mindre befor klinisk diagnostik, exempelvis av

oversiktlig presentation av matvardemandlingskravande sadan [1]. homocystein. Resultaten talar ocksa for
fran friska och sjuka med rationella val - att automatisering av analytiska meto-
av beslutsgranser (for vidare utredning, Normala ferritinvarden der kan méta ofdrutsedda problem.

diagnos, uteslutande av sjukdom etc). kan maskera jarnbrist

Tyvarr ar emellertid bristande 6verens- Matning av ferritin i serum &r deni  HO6ga BNP-varden ar vanliga
stammelse mellan tillgangen till medifprimérvarden hittills basta markoren for i primarvarden

cinska forskningsresultat och tillamp4jarnbrist. Emellertid visade det sig att Vi har i borjan av aret kunnat iaktta
ningen i klinisk praxis fortfarande ettferritinkoncentrationen inte bara stigeférvanansvart hég prevalens av héga

viktigt problem i sjukvarden. oproportionellt i relation till jarndepa- matvarden for natriuretisk kammarpep-
) erna hos patienter med inflammatoriskd (brain natriuretic peptide, BNP) [10]
Studier av oselekterade reaktion eller som behandlats med jarrros konsekutiva patienter i primarvar-

patientpopulationer ett behov  preparat, utan ocksa hos individer i d&en. Matvardenas kliniska betydelse ut-
Innan man infér nya matmetoder lig kaloriméassig balans och hos indivivarderas i samarbete mellan primar-
sjukvarden bor val genomforda studieder som den senaste manaden haft nérdslakare i  Goteborgsregionen,
goras av oselekterade patientpopulatigton infektionssjukdom, t ex banal dvrenjartsviktsgruppen vid Sahlgrenska
ner. Dessa bor aven omfatta sddana daftvagsinfektion [2-4]. For acceptablaUniversitetssjukhuset och laboratoriet.
tientgrupper dar matningarna ansediagnostiska egenskaper av ferritinmat-
vara av storst diagnostisk nytta. Lampaingen forutsétts alltsa att man tar han- Nya metoder maste provas

liga diagnostiska och terapeutiska strayn till dessa forhallanden. Aven for klinisk kemi galler att nya
tegier utformas sedan utifrin de erfa- _ _ _ matmetoder maste prévas i klinisk
renheter som vunnits. EPO-matning vid polycytemi verksamhet innan de satts in i klinisk ru-

Lat oss forst ge nagra exempel pa Polycytemikan vara en foljd av 6kadin. | en separat artikel [Lindstedt och
vikten av sddana studier och darefténsondring av erytropoietin (EPO) ellermedarbetare, L&kartidningen, under
anknyta till den debatt som fors i La-av EPO-oberoende processer. Lamyckning] redovisas erfarenheterna
EPO-koncentration talar for det senar¥an en ny form av extern kvalitetssak-
alternativet. Vid en genomgang av puring av hormonmatningar med exempel
blicerad information av metoder forfran tyreoideafaltet. Ett flertal automa-

"H'"a“are EPO-matning, liksom vid en genom4iserade system visas vara kansliga for
GORAN LINDSTEDT gang av producentinformationen kringanalytisk interferens i prov fran flera

professor, 6verlakare marknadens EPO-metoder, kunde \patienter, ledande till felaktiga matvar-
CARL-ERIC JAKOBSSON konstatera att flertalet metoder saknaten samt risk for felaktig diagnos och

dokumenterat varde for differentialdiafelaktig behandling av patienten. Saval
gnos vid polycytemi [5]. En prévning analytisk validering som klinisk utvar-
PER-ARNE LUNDBERG av en av de fa till synes acceptabla melering maste séledes goras.
laboratoriekemist; samtliga verk-toderna bekraftade denna metods varde
samma vid avdelningen for klinisk [6]. Emellertid slutade fabrikanten att Homocystein i plasma
kemi och transfusionsmedicin, sajuféra denna och andra metoder base-— ett aktuellt debattamne
Sahlgrenska Universitetssjukhusetsade pa den aktuella tekniken. Vi var Under det senaste halvaret har det
Goteborg. darfor tvingade att aterigen ta upp n§orts en debatt i Lakartidningen kring

driftschef, laboratoriekemist
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Figur 1. Matvéardena for
erytropoietinkoncentrationen i EDTA-
plasma, dar tre metoder (metoderna 2—4)
jamforts med laboratoriets gangse metod
(metod 1).

matningen a homogstein och dess re
levans for aktuell sjukdrd och for sjuk
domspreention. Karin Bjorlegren, di

»icke erkdnda» riskktorer for

hjart—karlsjukdom okar [30]!

Homocystein
som bristmarkor

psykiatriska symtom. Emellertid kan
det for andra patientgruppeana for
delaktigt att initialt i utredningen hellre
valja indikatorer pa atrigk gastrit [50,
51].

Studier av homocystein

saknas i primarvarden

Det finns en ondittande edrenhet
fran epidemiologiska studiew &aomo
cystein i plasma [52-57]. Daremot sak
nas det osseterligt tillréackliga erfiren
heter frdn matning i primaavden med
allmant accepterad prtagningsmeto
dik. Man maste klgora vilka diagnos
tiska beslutsgranser som béijas och
hur vidare utredning ochventuell be
handling bor s& i fall med méatérden
over grans@rdena. Innan sddana studi
er ar gjordai primadrden kan man inte
rekommendera allmant brukdomao
cysteinméatningen.

Det kravs alltsa ett utokatatenskap
ligt samarbete mellan primé#xdens
foretrddare och de kliniskakisterna i
dessa fraggsannolikt &en med rper
tis for beddmning \a morfologi och
funktion inom hjart—karlomradet.

Provtagningen

ett kritiskt moment

Den aktuella debatten i Lakartid
ningen har enligt& mening inte tagit
hansyn till betydelsenvekorrekt prov-
tagning och prehantering fér homo

Homogysteinkoncentrationen i plas cysteinméatning. Det ar fodfande

ma Okar vid brist pA vitaminersom

kontroversiellt hur man pa basta satt eli

striktslékare i Flogsta, riktade i Lakar fungerar som &faktorer vid metyl minerar det tillfléde @homogstein till
tidningen 8/99 uppmarksamheten magruppssyntes, vid transmetylering tillextracellulandtskan som s fran de
arnvandning i primarérden & home metionin och vid transsulfurering viaréda blodkropparna i pvooret [58-65].

cystein i plasma som gdl marlor for

vitaminbrist som riskdktor for kardie och vitamin B. Okning kan ockséa ses

cystationin, alltsa folsyra, vitamin B

vaskular sjukdom [11]. En forutsattningvid brist pA metyldonatorndkin. Hog

skulle emellertid @ra att bstnaden for homogsteinloncentration kan alltsa

K osthad-nyttaberékning
bor goras
Oavsett de kliniska laboratoriernas

en sddan matningvi paritet medést  vara uttryck for inadelat diet och/eller dnskan att sta till tjianst med biligoch
naderna for matningvakobalaminer behandlingsbara sjukdomstillstdnd lesnabba metoder kan man inte bortse

och folater i serum.

dande till malabsorption.

fran \ara @na lostnaderHomogstein

Det ar uppenbart, inte minst i Johan Folatstatus &ar en viktig determinanmatning i stor skala pa ett flertal labera
LOkks inlagg i 19/99 [12], att det raderfor koncentrationen\vahomogstein i torier sler enklast med immueknisk

betydande osd@khet hos primadrds
lakare kring ¥rdet & homogsteinmét
ningar. Lat oss darfor ge nagraom-
mentarer ur ett kliniskt émiskt per
spektv.

Homocystein

som riskmarkaor

Det rader enighet om atyperhome
cysteinemi ar en riskktor for
hjart—karlsjukdom [13-23]. Detventu

plasma [31-38]. Matnirey as folater i

teknik, medan storre laboratorier kan

helblod eller serum ar férenade medke dnskar vidareueckla sina kroma
stora problem [39]. Det kan te sig sontograiska metoder [52, 66]. Flera moj

attraktivt bdde & analytiska ochwabio-
logiska skal att foredra homystein i

ligheter for immunkmisk matning
kommer att sta till bds inom en néra

plasma som indikator pa folatbristframtid. Emellertid kan idag enbartre

framfor direkt folatméatningvien om en
rad rya tolkningsproblem dyd¢ upp

agenskstnaden for immurdmisk méat
ning bli hogre an det pris laboratorierna

[13, 36-47]. Kansk &r det dock mest+a tar for kobalamin- och/eller folatmét

tionellt att utféra homogsteinmétning
sedan selektion forst et genom folat

ella kausalsambandet &ar emellertichatning [48].

oklart[21, 24]. Det ar vidare &n sd lange For vitamin B,, daremot, ar situatio

oklart om behandling syftande till attnen inte fullt s& erd. Som Karin Bjor
sanka kncentrationenmahomogstein  kegren framhaller &r metylmalonat i-seoch interna kntroller men eklusive

eliminerar rislen [25-27]. Det &r intres

rum (plasma) en battre mankfor ko-

ning. Med nuarande listpris, och bero
ende pa antalet patientpromatserier
na, kan kstnaden bli fran ca 70 kro
nor/pros och uppat (inklusie de nod
vandia kostnaderna for kalibratorer

kostnader for personal, instrument; lo

sant att notera att homygtein kans& balaminbrist [49]. Denna méatning bokaler etc samt forxern kwalitetssak
ar lanlen mellan gipemastrinemi (som darfér awandas for att s@stalla om ring).

foljd av atrofsk gastrit) och hjartirdirkt

en patient har ¢balaminbrist, viktigt

Matseriernas langd beror i sin tur pa

[28, 29]. Listan @er »erkanda» och framfor allt hos en patient med neuroefterfrdagan & analysen, behet av »
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