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Hepatit C och HIV. F6rsok pa
moss vid Stanforduniversite-
tetiKalifornien gav goda re-
sultat mot hepatit C dd RNA-
stringar injiceradesivena
portae. Liknande administra-
tion blir dock svar att genom-
féra hos manniskor, dartill
spas effekten bli alltfor kort-
varig.

Ett annat intressant omra-
de ar HIV-infektion, dar
RNAi-substanser riktade mot
ett stort antal gener i HIV-vi-
ruset ar under utveckling. Lo-
giken ar att, i likhet med anti-
viral medicinering, attackera
paflera fronter. Det handlar
om att reglera ned viktiga
strukturella generiviruset for
att pa sa sitt hindra det fran
att reproduceras. RNAi an-
vinds dven for att reglera ned
ytproteiner pa kroppens
CD4+-celler, som HIV-viruset
binder till, sa att viruset inte
ska kunna »ankra« vid cellen.
Fors6k mot HIV har paborjats
parhesusapa, men dn sa linge
ar det en bit till kliniska for-
sok.

Andra sjukdomar som ldmpar
sig vil for RNAi-baserade l4-
kemedel dr sdidana dar den ge-
netiska bakgrunden ar val-
kand, men dir det rader brist
pa mediciner. Vid sidan av
makuladegeneration och RS-
virus hor exempelvis cystisk
fibros och Huntingtons sjuk-
dom till den gruppen. I fallet
Huntington har RNAi vickt
forhoppningar efter lovande
djurstudier. Grundidén ar att
regleraned Huntington-
genen, den gen med for
manga repeterande sekvenser
av baspar som skapar protei-
ner som aggregerar och orsa-
kar Huntingtons sjukdom.
Problemet har hittills varit att
RNAi-preparaten dven har re-
sulteratiatt den »friska« ge-

»Det aterstar fortfarande att
visa att RNAi-baserade prepa-
rat verkligen har effekt pa
manniskor.«

nen (Huntingtonsjuka har
bada den normala genen och
den felaktiga genen) regleras
ned.

Trots svarigheterna med sys-
temisk administration gors
anstrangningar for att skapa
metoder for detta. Ett antal
foretag utvecklar olika typer
av mekanismer for att RNA-
preparaten ska hitta till ratt
celler hos patienten. Det dr ett
brett spektrum av modeller
som provas och de flesta ex-
perter verkar 6verens om att
det framgent inte kommer att
finnas en universell metod for
systemisk administrering,
utan flera olika beroende pa
anvindningsomrade.

Till exempel kan RNA-mo-
lekyler konjugeras till andra
molekyler som peptider eller
kolesterol. Det amerikanska
bioteknikbolaget Protiva
Biotherapeutics utvecklar ett
slags lipidbaserade nanopar-
tiklar som ar tinkta att bara
RNA-molekyler. Pa California
Institute of Technology ut-
vecklas en teknik baserad pa
cyklodextrinbaserade poly-
merer.

En helt annan angreppspunkt
utgor vad som kallas »expres-
sed RNA«, dar man drar nytta
av cellens eget genetiska ma-
skineri. Hir utgar man fran
exempelvis ett virus som bar
paenbit DNA. Cellen anvin-
der detta DNA for att skapa
RNAi-strangar, vilkai sin tur
alltsa interagerar med mRNA
ochreglerar ned proteinpro-
duktionen. RNAi-molekyler-
na skapas alltsa genom en na-
turlig processicellenistillet

for att tillféras utifran.

Men trots anstriangningar-
nalar det dréja innan syste-
miska preparat borjar provas
pa ménniskor.

- Att skapa preparat som
ger systemisk effekt ar svart,
och ska man generalisera tror
jag att RNAi-baserade prepa-
rat med systemisk effekt kom-
mer att drdja ett par ar, sdger
Stephan Herrera.

Alla stimmer dock inte in i
hyllningskoéren. Det finns
forskare som tror att RNAi-
preparat aldrig kommer leda
till fairdiga mediciner d& pro-
blemen med administration
ar ooverstigliga. Att nya forsk-
ningsfilt kan leda till 6ver-
drivna forvintningar och be-
svikelse, vilket i sin tur kan
gora sa att investerare flyr fal-
tet och lamnar kommersiell
forskning utan medel, ar hel-
ler inget nytt; omraden som
genterapi vittnar om det.

- Det aterstar fortfarande
attvisa att RNAi-baserade
preparat verkligen har effekt
pa ménniskor. Men de data vi
har fran laboratoriet och fran
djurforsok ar sa starka att jag
ianda bedomer att risken for
en »hype« ar liten, siger John
DeVincenzo.

Aven Stephan Herrera tror att
risken for 6verdrivna for-
hoppningar finns men tonar
ned den:

- RNAi har varit intressant
sa pass ldnge nu, det dr inte s&
att det seglat upp fran ingen-
stans i och med Nobelpriset.
De flesta vet vilken potential
faltet rymmer, sa jag tror inte
risken for en »hype« ir sa stor.
Men det ar alltid viktigt att
komma ihag att liakemedels-
utveckling tar langre tid 4n
vad de flesta tror, siger Step-
han Herrera.m

TABELL I. Preparat i klinisk och preklinisk fas (urval).

Bantad Fassi ar

Arets utgdva av Fass kommer i
tva versioner, en langre och en
kortare. Orsaken ar det allt stor-
re omfanget, enligt Likemedels-
industriféreningen.
Hogskolestudenterna far den
ldngre versionen. Lakarna far
den kortare. | den korta versio-
nen kommer féljande att sak-
nas: Dubbelinformation mellan
identiska preparat samt avsnit-
ten pre-klinik, farmakodynamik
och farmakokinetik.
Lakemedelsindustriférening-
en vantar sig ne-
gativa reaktioner
fran ldkare som
drvanavid den
mer utforliga
utgdvan, men
papekar att
den fullstan-
diga Fass
finns pa natet.
Dar finns ocksa de senaste pris-
andringarna, nya varningar samt
miljoklassificeringen.
Arets Fass har 2 197 sidor,
650 sidor farre dn forra arets. m

Alla ldkare far
skriva vardintyg

Alla legitimerade ldkare ska fa
skriva vardintyg. Darmed blir
det ingen dndring av de nuva-
rande reglerna i Lagen om psy-
kiatrisk tvangsvard. Det var f d
vardminister Ylva Johansson
som ifrdgasatte allmanldkarnas
ratt att skriva ut vardintyg och
tillsatte en utredning. Socialsty-
relsen skulle undersdka mojlig-
heterna till skarpta krav sa att
endast specialister ska kunna
skriva vardintyg.

Efter att myndigheten under-
sokt samtliga 500 vardintyg,
som skrevs under tva veckor
hdsten 2006, kom den fram till
att det inte hade nagon stérre
betydelse vilken formell kompe-
tens den intygsskrivande laka-
ren har for om personen far
tvangsvard eller ej. Dessutom
menar myndigheten att en lag-
andring tillsammans med den
ojamna tillgangen pa psykiatrer
over landet skulle kunna leda
till att personer far vanta alltfor
lange pavard. m

Vardighetsgaranti
i aldreomsorg utreds

Regeringen har tillsatt en utred-
ning om en vardighetsgaranti i

Preparat Fas Icndikation Bolag dldreomsorgen. Den ska tydlig-
Sirna-027 Fas I/l Aldersrelaterad makuladegeneration Sirna gbra vad dldreomsorgen ska er-
ALN-RSVO1 Fas | RS-virus Alnylam bjuda och vad de dldre och de-
Sima-034 Preklin Hepatit C Sima ras anhdriga kan forvinta sig,
Inget namn uppgett Preklin Pandemisk influensa Alnylam med sdrskild hdnsyn till de mest
Inget namn uppgett Preklin Hyperkolesterolemi Alnylam utsatta indi\./.iderna.m
Inget namn uppgett Preklin Huntingtons sjukdom Alnylam Utredare &r Thorbjorn Lars-
Ato-027 Preklin Pankreas cancer Atugen son, direktor vid Ersta diakoni. w
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