Vorikonazol och caspofungin
effektivare an amfotericin B mot djupa mykoser

[[Vorikonazol &r en bredspektrumtria-
zol med fungicid aktivitet mot Aspergil-
lus-arter. I ett randomiserat f6rsok jam-
fordes vorikonazol med amfotericin B
som primér terapi mot invasiv aspergil-
los. Av vorikonazol gavs 4 mg/kg X 2
dagligen intravenoést (iv) under minst en
vecka, foljt av 200 mg x 2 per os. Amfo-
tericin B gavs iv 1-1,5 mg/kg. Vid svikt
eller intolerans gavs andra antifungala
medel. Komplett eller partiellt svar pa
behandling riknades som framgings-
rikt. 144 patienter i vorikonazol- och
133 i amfotericin B-gruppen med defi-
nitiv eller trolig aspergillos hade fatt
minst en dos. Patienterna hade akut leuk-
emi, andra hematologiska sjukdomar el-
ler hade genomgatt allogen ben-
margstransplantation. Vecka 12 hade
52,8 procent av vorikonazol- och 31,6
procent av amfotericin B-patienterna be-
handlats framgangsrikt. Overlevnaden
vecka 12 var 70,8 procent i vorikonazol-
och 57,9 procent i amfotericin B-grup-
pen. Vorikonazol-patienterna hade farre
biverkningar dn amfotericin B-patien-
terna, men Overgdende synrubbningar
var vanliga (44,8 procent). Initial terapi
med vorikonazol gav alltsd battre svar,
langre 6verlevnad och férre biverkning-
ar 4n standardbehandling med amfoteri-
cin B.

Caspofungin dr en echinocandin med
fungicid effekt pa Candida-arter. I en
dubbelblind randomiserad studie jim-
fordes caspofungin med amfotericin B
vid primér behandling av invasiv candi-
dos och candidemi. Patienterna hade kli-
niska tecken pa infektion och positiv od-
ling f6r Candida fran blod eller steril lo-

Aspergillus fumigatus, direktpreparat.

kal. De stratifierades efter APACHE II-
poéng (ett sjukdomsmatt) och forekomst
av neutropeni. 224 patienter inkludera-
des i analysen, och behandlingsgrupper-
na var jamforbara. Caspofungin gavs 50
mg/d iv (efter initialt 70 mg/kg dag 1).
Amfotericin B gavs till patienter utan
neutropeni i dosen 0,6—-0,7 mg/kg och
till patienter med neutropeni i dosen
0,7-1,0 mg/kg.

Behandlingen var framgangsrik hos
73,4 procent av de patienter som be-
handlats med caspogungin jamfort med
61,7 procent hos dem som fatt amfoteri-
cin B. En subgruppsanalys av dem som
uppfyllde de kriterier som bestdmts fore
analysen visade att caspofungin gav
bittre resultat, 80,7 procent, &n amfo-
tericin B, 64, 9 procent. Caspofungin var
lika effektivt som amfotericin B vid can-
didemi, 71,7 procent jamfort med 62,8
procent, och gav farre biverkningar &n
amfotericin B. Caspofungin var alltsa
minst lika effektivt som amfotericin B
for behandling av invasiv candidos och
candidemi och hade férre biverkningar.

Tva nya och viktiga antifungala me-
del med bittre effekt &n amfotericin B

Candida albicans, odling pa agar.

mot de vanligaste invasiva svampinfek-
tionerna candidos och aspergillos och
med farre biverkningar finns nu till-
gingliga. Caspofungin har god effekt pa
bade Candida och Aspergillus. Voriko-
nazol kan, férutom pa Aspergillus, an-
viandas pa primirt flukonazolresistenta
Candida-stammar. Mot Candida albi-
cans dr flukonazol fortfarande ett gott al-
ternativ. I sdrskilt svara fall kan man
kombinera de bdda nya medlen med var-
andra eller med amfotericin B. Amfo-
tericin B 1 hogdos &r fortfarande den
enda effektiva behandlingen vid mogel-
infektion med zygomyceter.
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Ny metod for att méata dverlevnad efter cancerbehandling

[[Det finns stor efterfrigan pa data som
beskriver hur resultatet kommer att bli
for patienter som nu behandlas for en
sjukdom. Det ligger i sakens natur att re-
sultat efter behandling av sjukdomar
med kroniskt férlopp, t ex cancer, inte dr
observerbara forrdn det har gatt tillrack-
ligt lang tid. Ett vanligt matt for att be-
skriva effekten av cancerbehandling ar
relativ Gverlevnad. Mattet beskriver
overdddligheten i en sjukdom i forhal-
lande till en aldersmatchad populations
dodlighet. Metoden kan anvindas for att
t ex jamfora patienter som behandlades
1990-1995 med patienter som behand-
lades 1980-1984. En nackdel é&r att en-
dast drygt fem &rs resultat ar tillgidngliga
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for den forsta gruppen. Herman Brenner
har beskrivit en metod dir 6verlevnaden
bestdms under en mycket kort och aktu-
ell period, t ex det senaste aret, s k peri-
odanalys. Ettarsoverlevnaden bestims
bland dem som behandlades for ett ar se-
dan, 6verlevnaden under det andra aret
bland dem som behandlades for tva ar
sedan osv. En validering pa det finska
cancerregistret har visat att periodanaly-
sen verkligen fangade upp aktuella 6ver-
levnadschanser.

Herman Brenner har nu tillimpat me-
toden pa det amerikanska Surveillance,
Epidemiology and End Results(SEER)-
programmet. Med denna metod visar det
sig att langtidsdverlevnaden vid flertalet

cancersjukdomar har forlangts avsevart.
Resultaten bor tolkas forsiktigt, efter-
som tidig upptéckt av sjukdomen i sig
ger forldngd 6verlevnad oavsett eventu-
ella forbattrade behandlingsresultat.
Metoden ger dock ett bittre underlag dn
kohortanalyser for att forutsdga hur
overlevnaden kan bli.
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