Likemedel for barn ar ofta osakra
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[IBristen pa sidkra likemedel for barn
har fatt 6kad uppmirksamhet under de
senaste aren. Barn utgor cirka 20 pro-
cent av befolkningen i utvecklingslan-
der, men hela 50 procent globalt. Trots
detta har barns mojligheter att fa till-
gang till sikra ldkemedel varit starkt be-
griansad. En europeisk studie, publice-
rad i ar, visade att 67 procent av barn in-
lagda pd sjukhus i Italien, Holland,
Tyskland, England eller Sverige fick
behandling med mediciner som sakna-
de godkénnande eller anvindes pa fel-
aktigt sitt (off-label). Det senare inne-
bar att lakemedel for vuxna gavs till
barn utan dokumentation eller att det

gavs i annan dos, pa annan indikation
eller via annat administreringssitt dn
det godkinda. Hos nyfodda var motsva-
rande siffra 9o procent.

Denna situation dr oacceptabel och
innebdr att barnen utsitts for storre ris-
ker &n vuxna vid lakemedelsbehandling.
Orsakerna till detta 4r ménga. De be-
gransade avkastningsmojligheterna for
lakemedel till denna patientgrupp utgor
inget incitament for ldkemedelsindu-
strin att utveckla eller dokumentera 1a-
kemedel for barn. Att bedriva klinisk
forskning och kliniska provningar pa
barn dr svarare dn pa vuxna. Dessutom
finns en, delvis oriktig, uppfattning att
toxicitetsrisken dr hogre hos barn.

Fragan har diskuterats under manga
ari USA. Det ledde till en ny lag som in-
troducerades 1997. Lagen gjorde det
mdjligt for tillverkaren att fa sex mana-
ders forlangning av patentet under forut-
sattning att lakemedlen var dokumente-
rade for anvdndning pa barn. Lagstift-
ningen har redan resulterat i manga nya
kliniska provningar pa barn.

I Europa har utvecklingen inte kom-

mit s& langt som i USA. De politiska in-
citamenten har hittills saknats 4ven om
detnu ser ut som om ett férslag om »clin-
ical trials directive« kommer upp i EU-
parlamentet under ar 2001. Nagra poli-
tiska hinder tycks inte finnas och den
medicinska professionen &r positivt in-
stélld. Tidigare har International Confe-
rence on Harmonisation gett ut guide-
lines som kategoriserar nya ldkemedel i
forhallande till deras kliniska behov.
Men kostnaden att utveckla likemedel
for barn ar hogre &n normalt, och det
aterstar att se om de olika initiativen ger
resultat.

Fragestillningen aktualiseras i Brit-
ish Medical Journal 2000; 321: 1093-4 i
en artikel av I Choonara. Inom en snar
framtid far vi se om vi i Europa lyckas
genomfora liknande reformer som i
USA. Det skulle 6ka intresset fran lake-
medelsindustrin och stimulera den me-
dicinska professionen som har att ge-
nomfora dessa studier.

Anders Rane
Anders.Rane@labtek.ki.se

Tidigare klamydiainfektion dkar risken for cervixcancer

[[Klamydiaorganismer 4r sma intracel-
luldra bakterier. Chlamydia trachoma-
tis orsakar sexuellt 6verforda infektio-
ner och Chlamydia pneumoniae eller
lungklamydia orsakar luftvigsinfektio-
ner (tex pneumoni). Cervixcancer &r
den andra vanligaste cancerformen ef-
ter brostcancer hos kvinnor i hela varl-
den. Néstan alla (6ver 99 procent) cer-
vixcancerformer innehaller papillomvi-
rus-DNA (HPV-DNA). Sambandet mel-
lan papillomvirus och cervixcancer &r
mycket starkt, och det rader ingen tve-
kan om att klamydia av hogrisktyp orsa-
kar cervixcancer.

Prevalensen av papillomvirusinfek-
tion dr hog, men bara en liten del av
virusbdrarna utvecklar cervixneoplasi.
Det betyder att andra riskfaktorer antag-
ligen spelar en viktig roll. Klamydia or-
sakar kroniska genitalinfektioner som
forandrar det immunologiska forsvaret,
och detta kan 6ka mottagligheten for on-
kogeniska virus, tex papillomvirus.
Klamydias roll i etiologin av cervixcan-
cer har nu blivit tydligare genom en ak-
tuell rapporti JAMA (Anttila T et al. Se-
rotypes of Chlamydia trachomatis and
risk for development of cervical squa-
mous cell carcinoma. JAMA 2001; 285:
47-51).

Analysen byggde pé nordiska (Fin-
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land, Sverige, Norge) populationsbase-
rade serumbankmaterial som innehaller
530 000 kvinnor. Serumbanken koppla-
des ihop med det nationella cancerre-
gistret, och d& hittade man 181 kvinnor
som hade utvecklat cervixcancer efter
att ha lamnat blodprov.

Av 181 fall hade totalt 122 skivepitel-
cancer som diagnostiserats atminstone
ett ar efter blodprov. Varje fall hade tre
friska kontroller. Blodprov analyserades
for klamydiaantikroppar (tre olika sero-
logiska metoder), papillomvirusanti-
kroppar (HPV 16, 18, 30, 33) och koti-
ninkoncentration (surrogatmarkor for
rokning). Cancerbiopsier analyserades
ocksa for klamydia-DNA. Man anser att
kvarstaende klamydiaantikroppar bevi-
sar tidigare klamydiainfektion (s k sero-
logiskt &rr).

Forskarna visade att Chlamydia tra-
chomatis-antikroppar 6kade risken for
cervixcancer 2,5-faldigt efter justering
bade for papillomvirus och for kotinin.
Chlamydia pneumoniae-antikroppar vi-
sade ingen association med cervixcan-
cer. Av alla 18 klamydiatyper visade tre
signifikant association med cervixcan-
cer. Serotyp G visade den hdgsta risken
(6,6-faldig). Antikroppar mot fler &n en
klamydiatyp Okade risken ytterligare.
Bara § procent av cancerbiopsierna var

positiva for klamydia-DNA, vilket kan
betyda att, i de fall klamydia inte kunde
pavisas, exponeringen lag flera ar tillba-
ka i tiden, kanske artionden fore utveck-
lingen av cancer.

Denna rapport ar den forsta longitu-
dinella studie som visar att sexuellt 6ver-
ford klamydiainfektion ar en sjélvstin-
ding riskfaktor for cervixcancer. De
flesta klamydiainfektioner dr asymto-
matiska, och inget vaccin finns tills
vidare. Darfor dr screening den enda me-
toden for att stoppa klamydiaepidemin.
Sambandet mellan klamydiainfektion
och cancer betyder att det dr dnnu vikti-
gare att 6ka screeningaktiviteten. Det ar
viktigt att forebygga sexuellt Gverforda
klamydiainfektioner inte bara nir det
giller reproduktionshilsa utan ocksa for
cancerpreventionen.
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