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Har legemiddelanalyser en plass i
persontilpasset medisin?
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Roar Dyrkorn er spesialist i allmennmedisin og klinisk farmakologi. Han
er na selvstendig neeringsdrivende. Han arbeider som vikar i
allmennpraksis og driver undervisning og sakkyndighetsarbeid.
Forfatter har fylt ut ICMJE-skjemaet og oppgir felgende
interessekonflikter: Han har arbeidet som spesialist i allmennmedisin i
over 30 ar og ved Avdeling for klinisk farmakologi ved St. Olavs hospital
i14 ar.

Legemiddelanalyser der pasienten er sin egen
kontrollgruppe, er godt egnet for persontilpassing av
legemiddelbehandling.

Det har lenge vert enighet om viktigheten av legemiddelanalyser der det er
anerkjente terapeutiske referanseomrader. Dette gjelder litium, digoksin,
antiepileptika og ikke minst immunsuppresive legemidler hos
organtransplanterte. Hovedarsaken er den store farmakokinetiske variasjonen
man finner mellom individer, som i hgy grad péavirker legemiddelomsetningen
(1—3). I studier i farmasgytisk industri bruker man «tilnzermet like»
forsgkspersoner med omtrent samme kroppsvekt, men variasjonen i
legemiddelomsetningen er mye storre i normalbefolkningen. Forskjellen pa
hvor mye enzym man har til radighet for omdanning av legemidlene i en
naturalistisk setting kan variere fra 20- til 100-gangen, noe som kommer av
forskjeller i farmakogenetikken.

Dette kan eksemplifiseres ved den store forskjellen i warfarindose som trengs
for a bringe pasienter i terapeutisk omrade for internasjonalt normalisert ratio.
Noen trenger 1,25 mg warfarin daglig, andre trenger 10 mg. Dette gjor at man
ikke kan forutsi serumkonsentrasjonen hos en pasient som far en standarddose
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av et legemiddel. Tidsskriftet har tidligere publisert flere artikler om dette (4,
5), og fagmiljoet har gjennomfert flere publiserte studier som viser disse store
variasjonene (6, 7).

Bruksomrader for legemiddelanalyse

Darlig etterlevelse av forskrevet legemiddelbehandling er pavist i flere studier,
og det er i flere tilfeller vist at det bare er litt over halvparten av pasientene som
tar medisinen slik legen har forskrevet (8, 9). Arsakene til dette kan veere
mange, som pasientens forventninger, komorbiditet og kulturelle forskjeller,
men darlig etterlevelse gir uansett en god forklaring p4 manglende
legemiddelvirkning. Dette har blant annet fort til at nefrologene ved St. Olavs
hospital ba Avdeling for klinisk farmakologi utvikle serumanalyser av
blodtrykksmidler. Arsaken var at de mistenkte at etterlevelsen var darlig hos en
del av pasientene som ble henvist for behandlingsresistent hypertensjon — noe
de hadde rett i (personlig meddelelse ved seksjonsoverlege Arne Helland). I
rapporten Adherence to long term therapies fra Verdens Helseorganisasjon
star det: «Det er foreslatt at forbedring av etterlevelse kan ha en mye storre
betydning for folkehelsen enn forbedringer i spesifikke medisinske
behandlinger» (min oversettelse) (10).

Behandling med legemiddeldoser som er hgyere enn anbefalt kan av og til veere
nedvendig ettersom farmakokinetikken er sa variabel mellom individer. Da kan
en legemiddelanalyse som viser at serumkonsentrasjonen ligger i
referanseomradet, veere med pa & dokumentere at den hoye dosen var
ngdvendig.

«Bruk av legemiddelanalyser hos pasienter der det er mulighet til
det, kan ogsa vare et viktig kvalitetssikringstiltak pa individniva
for oppfolging av pasienter som bruker legemidler over lengre tid»

Fastlegeforskriftens § 25 omtaler legemiddelgjennomgang som et viktig tiltak
for a kvalitetssikre legemiddelbehandling. Bruk av legemiddelanalyser hos
pasienter der det er mulighet til det, kan ogsa veere et viktig
kvalitetssikringstiltak pa individniva for oppfelging av pasienter som bruker
legemidler over lengre tid. En svensk registerstudie viser at 2/3 avdem som
bruker fem legemidler daglig er <70 ar, og at antallet legemidler gker med
gkende alder i befolkningen (11). Legemiddelanalyser har ogsé verdi for &
pavise mulige interaksjoner, sykdomsforverring eller genetisk pavirket
legemiddelomsetning. Hvis gnsket effekt uteblir eller bivirkninger dominerer,
kan man ha god hjelp av en legemiddelanalyse. Analysetilbudet utvides stadig,
og man kan i dag fa en full nasjonal oversikt over dette ved a sgke i
Farmakologiportalen (12).

Man kan ogsé bruke legemiddelanalysen pedagogisk. Behandler man en
pasient med et antidepressivum som ikke gir onsket effekt, kan svaret pa
legemiddelanalysen for eksempel veere 22 nmol/1 der referanseomradet er 20—
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120 nmol/l. Da kan man vise dette til pasienten og foresla en dobling av dosen.
Neste analyse vil da gi omtrent doblet serumkonsentrasjon — dette fordi
forholdet mellom dose og serumkonsentrasjon i de fleste tilfeller er lineaer.

Konklusjon

Overstaende eksempler og utviklingen innen feltet klinisk farmakologi har gitt
forsknings- og erfaringsbasert kunnskap som tilsier at legemiddelanalyser der
pasienten er sin egen kontrollgruppe, kan vere et klokt valg der man tilstreber
persontilpasset medisin hos pasienter som bruker legemidler over tid.
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