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översikt om aluminium i läkemedel från
1990 konkluderade Läkemedelsverket:

»Mot bakgrund av aluminiums me-
tabolism kan man inte bortse ifrån att
det över lång tid kan ske en ackumula-
tion till toxisk nivå /… / kan ha ett sam-
band med vissa åldersrelaterade sjuk-
domar med oklar genes» [3]. 

Aluminium har sedan dess ingalun-
da frikänts. Även om sambandet inte de-
finitivt fastställts, skulle det kännas
olustigt att upprepat tillföra så stora
mängder. Ett par nya översiktsartiklar
sammanfattar dokumentationen [4, 5]. 

Det är också riktigt att Betolvex har
rapporterats kunna ge nekros vid alltför
ytlig injektion [6].

Alternativet Behepan injektionsväts-
ka innehåller visserligen ett konserve-
ringsmedel (paraben), som kan ge över-
känslighetsreaktioner, men förefaller
mig ändå definitivt mera tilltalande.

Christina Bolander-Gouaille
konsult, Helsingborg

Referenser
1. Olesen H, Hom B, Schwartz M. Antibody to

transcobalamin II in patients treated with
long acting vitamin B12 preparations.
Scand J Haematol 1968; 5: 5-16.

2. Skouby A, Hippe E, Olesen H. Antibody to
transcobalamin II and B12 binding capacity
in patients treated with hydroxocobalamin.
Blood 1971; 38: 769-74.

3. Aluminium i läkemedel. Vad innebär det ur
risksynpunkt? Information från Läkeme-
delsverket, 1990; 2: 88-92.

4. Forbes W Gentleman J. Risk factors, caus-
ality, and policy initiatives: The case of alu-
minium and mental impairment. Experi-
mental Gerontology 1998; 33: 141-54. 

5. Heininger K. A unifying hypothesis of Alz-
heimer’s Disease. III. Risk factors. Human
Psychopharmacol Clin Exp 2000; 15: 1-70.

6. Brudvik C, Hamre E. Fettvevsnekrose og
oljegranulom etter subkutane injeksjoner
med vitamin B12. Tidskr Nor Laegeforen
1993; 113: 847.

Till min något kortfattade kommen-
tar i Läkartidningen 14/00 (sidorna
1735-6) om homocystein som riskfak-
tor/riskmarkör för kardiovaskulär sjuk-
dom, skulle jag kunna tillägga att det re-
dan finns en form av interventionsstudi-
er redovisade, men de har knappast
ännu hunnit komma med i översiktsar-
tiklar. 

Måttlig h yperhomocysteinemi
Det rör sig om studier av personer

med måttlig hyperhomocysteinemi. I
flera studier har denna inducerats ge-
nom metioninbelastning, vilket resulte-
rat i försämrad endotelieberoende vaso-
dilatation och ökad trombocytaktivitet.
Homocysteinsänkande behandling har
visats kunna förebygga dessa föränd-
ringar eller få dem att gå i regression i
placebokontrollerade – i vissa fall
cross-over – studier [1-8]. 

Två nya prospektiva studier
Två nya prospektiva studier i vilka

intag av vitaminer, som ingår i homo-
cysteinomsättningen, relaterats till pre-
valens av koronär sjukdom måste också
anses stödja  homocysteinhypotesen [9,
10], men de besvarar givetvis inte frå-
gan om hyperhomocysteinemi  är risk-
markör eller riskfaktor i sig (eller både
och). 

I allt större utsträckning väljer man
dock internationellt att betrakta hyper-
homocysteinemi som en riskfaktor, till
och med i nyare läroböcker, t ex Harri-
sons Principles of Internal Medicine.
Man anser där att det finns »good evi-
dence» för att betrakta den som en så-
dan.
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Replik från Recip: 

Homocystein – en riskfaktor för hjärt–kärlsjukdom
Debatten om homocystein fortsätter.

I ett nytt inlägg i Läkartidningen 20/00
har docent Jan-Håkan Jansson nu insett
att Recips marknadsföring för TrioBe
har stöd i av Läkemedelsverket fast-
ställd produktresumé. Jansson menar, i
likhet med docent Bo Norberg och pro-
fessor Kjell Asplund i samma nummer
av Läkartidningen, att Läkemedels-
verket ska gå in och ompröva Fass-tex-
ten för TrioBe. 

Följer Läk emedelsverket
Vår inställning är det finns omfattan-

de dokumentation som stöder texten i
produktresumén. Om Läkemedelsver-
ket detta till trots väljer att ändra sin ti-
digare bedömning av den vetenskapliga
dokumentationen kring TrioBe, kom-
mer Recip självklart att justera sin
marknadsföring så att den även i fort-
sättningen baserar sig på en godkänd
produktresumé.

En riskfaktor eller ej?
Huvudpunkten för Norberg/Asp-

lunds och Janssons kritik är sannolikt
huruvida homocystein är en riskfaktor
för hjärt–kärlsjukdom eller inte. För att
besvara denna fråga måste man ha en
gemensam uppfattning om vad en risk-
faktor är för något. Norberg/Asplund
har i sitt inlägg framfört sin definition,
men helt klart är att Läkemedelsverket
och en rad andra forskare inte har sam-
ma uppfattning. Begreppen riskfaktor
och oberoende riskfaktor förekommer i
samband med homocystein i en rad ve-
tenskapliga studer [1-5].

Studier visar samband
Även om vi kommer att få vänta fle-

ra år på att interventionsstudier ger oss
en bättre bild av orsakssambandet mel-
lan behandling med B-vitaminer, påver-
kan på homocystein och incidens av
hjärt–kärlsjukdom, så finns det ett stort
antal studier som visar ett samband mel-
lan hjärt–kärlsjukdom och nivå av ho-
mocystein i blod [6]. Om detta är ett
kausalt samband diskuteras [7], samti-
digt som författarna till en studie publi-
cerad så sent som i april i år menar att
det sannolikt finns ett orsakssamband
mellan utveckling av venös trombos
och homocystein [8]. 

Vi tycker att det är viktigt för den
som förebygger B-vitaminbrist hos

äldre att känna till den värdering av risk
som gjorts av många forskare. 

American Heart Association [9]
gjorde förra året en genomgång kring
homocystein, kost och hjärt–kärlsjuk-
dom. Man refererar till ett stort antal
studier som visar att incidensen av
hjärt–kärlsjukdomar är signifikant hög-
re hos patienter med hyperhomocy-
steinemi. Dock menar man att det är för
tidigt att konkludera med att homo-
cysteinnivåer kan prediktera utveckling
av hjärt–kärlsjukdom. 

I sin konklusion säger man att
högriskpatienter kan identifieras via
homocysteinmätning. Sådana riskpati-
enter kan bl a vara de som har en mal-
nutrition, de med prematur kardiovas-
kulär sjukdom, och vid viss mediciner-
ing. Till sådana patienter rekommende-
rar man en vitaminberikad kost eller
supplementering med vitaminerna B6,
B12 och folsyra.

Förskri vas på rätt indikation
I likhet med Norberg/Asplund anser

vi att TrioBe ska förskrivas på rätt indi-
kation, vilken är »Förebyggande av
brist på vitamin B6, vitamin B12 och fol-
syra vid otillräckligt födointag eller
malabsorption hos äldre». Jansson har
formulerat en något annorlunda version
som han anger som gällande. Vi ser
dock med tillfredsställelse att Nor-
berg/Asplund framhåller att vid rätt in-
dikation så kanske TrioBe kan vara värd
sitt pris.
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Många forskare definierar homo-
cystein som en »oberoende riskfaktor
utan bevisad kausalitet», och skriver
därefter för korthetens skull bara
»riskfaktor». 

Om Recip i fortsättningen vill
hjälpa till med att hålla begrepp och
tankelinjer klara, kan »riskfaktor»

enkelt bytas ut mot det neutralare be-
greppet »riskmarkör». 

En bättre Fass-text skulle vara ett
stöd på den vägen.

Bo Norberg
docent, medicinkliniken, Norr-
lands Universitetssjukhus, Umeå
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”Riskfaktor” – ett semantiskt problem


