)
Diakonhjemmet
Sykehus

FORSLAG TIL BLOD- OG URINPR@VER VED PSYKISKE PROBLEMER
v/ overlege dr. med. Havard Bentsen, Senter for Psykofarmakologi, Diakonhjemmet sykehus
www.psykofarmakologi.no

Versjon 23.12.2010, publisert pad www.Ipposlo.no

INNLEDNING

Denne listen er farst og fremst beregnet pa utredning av psykiske problemer, men vil ogsa
veere nyttig far og under behandling med legemidler eller kostintervensjon. Listen er ment
som en hjelp til bade pasient, pargrende og lege. Ut fra min erfaring vil ikke alle leger veere
klar over hvor nyttige en del av disse prgvene er ved psykiske lidelser, de glemmer & rekvirere
dem i en travel hverdag, eller de vet ikke hvor de kan fa bestilt dem. Da kan det veere greit at
pasient eller pargrende har med seg en slik liste.

Legen beslutter hvilke prgver som rekvireres ut fra et klinisk helhetsbilde. VVurderingen bar
skje i samarbeid med pasient/pargrende. Alle pasienter trenger ikke alle prgver, og det kan
ogsa finnes prgver som kan veere nyttige utover dem som er nevnt her.

Ett enkelt stoff kan vaere involvert i mange ulike typer psykiske forstyrrelser. Hvilket utslag
for mye eller for lite av stoffet far, avhenger av personen og nar i livet mangelen inntreffer.
Farste gang pasienten utredes, kan det vere nyttig a rekvirere et omfattende sett av praver.

Hvis ikke annet er anfart, tas prgvene fra blod eller serum. De som tas i urin, er merket U. Det
er ogsa mulig ved norske laboratorier a fa undersgkt andre vev, som har og negler.

Det ma tas hensyn til kostnader nar praver skal velges. Skulle alle praver tas av alle pasienter,
ville neppe utgiften kunne forsvares i forhold til utbyttet. De fleste praver dekkes over
Folketrygden. Andre sjeldnere prgver belastes pasient/pargrende/institusjon (ca. 300-3000 kr).
Disse er merket (P).

Utvalget av praver til denne listen star jeg personlig ansvarlig for. Listen er apen for & bli
endret nar ny informasjon kommer til (kommentarer sendes: havard.bentsen@diakonsyk.no).

Folk har forskjellig falsomhet og behov for stoffene som finnes i blodet. Hovedgrunnen er at
de celleproteinene der stoffene inngar (enzymer, ionekonaler, reseptorer, transportarer),
varierer genetisk mellom personer. Derfor behgver ikke prgvesvar utenfor referanseomradet
bety sykdom. Friske vil sannsynligvis ha verdier innenfor referanseomradet — men ikke
ngdvendigvis. Pa den annen side kan en person med normale blodverdier av et mineral eller
vitamin veere syk fordi celleproteiner som har mineralet eller vitaminet som hjelpestoff (ko-
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faktor), er lite falsomme. Da trenger proteinene mer av hjelpestoffet for a fungere best mulig.
Dette kan veere grunnen til at store doser med ett mineral eller vitamin har gitt god effekt pa
sykdom, selv om blodverdiene var innenfor referanseomradet (Se for eksempel Bentons
forsek med tiamin).

Reduksjon av flere stoffer, noe som forekommer ved darlig kosthold eller opptak fra tarmen,

kan ogsa bidra til darligere mental helse — selv om verdiene er innenfor referanseomradet. Da
er det sannsynlig at tilskudd av flere stoffer, for eksempel som multivitamin-mineraltilskudd,
har bedre virkning enn starre tilskudd av ett eller to stoff som mangler.?

Jo mer risikabelt, krevende eller kostbart et behandlingsopplegg er, desto sterkere grunn ber
det finnes til & starte med det. Det gjelder ved dietter eller kosttilskudd i megadoser like mye
som ved legemiddelbehandling. Det bar foretas en skikkelig utredning og senere oppfalging.
Behandlingen bar styres bade av objektive praver, som foreslatt her, og subjektive tegn og
symptomer. For eksempel, hvis det mistenkes at pasienten lider av proteinintoleranse, bar det
farst foretas utredning av celiaki og proteinintoleranse helst bade i blod og urin, far man setter
i gang med en diett uten gluten og eventuelt melkeprotein. Dette ble gjort i det kjente norske
forsgket med diett mot autisme.? Finnes ingen tegn pa slik intoleranse, bgr man spgrre seg om
det er verdt belastningen a prgve en slik diett.

For & oppna best mulig legemiddelbehandling for psykiske lidelser kan blodpraver av to typer
veere nyttige:

1) serumkonsentrasjonsmaling og eventuelt genotyping (for detaljer, se
www.psykofarmakologi.no).

2) klinisk-kjemiske praver. Legemidler er avhengige av kroppsegne stoffer for a fungere.
Det er noen av disse stoffene listen under sikter mot & male. For eksempel virker ikke
metylfenidat (Ritalin®, Concerta®) uten nok sink,* og virkning av serotonin
reopptakshemmere (antidepressiva) forutsetter nok omega-3 fettsyrer i kroppen.”
Derfor ber legen alltid sparre seg om mangel pa kroppsegne stoffer kan forklare at
legemidlene ikke virker. Pa tilsvarende mate kan underliggende sykdom (som
hormonelle lidelser eller caliaki) forklare at sykdommen er “behandlingsresistent”.®
Pasienter blir ogsa mer utsatt for bivirkninger hvis kroppsegne stoffer mangler. For
eksempel vil mangel pa antioksidanter kunne gjegre at omsetningsprodukter av
legemidler skaper oksidativt stress, slik som tardive dyskinesier (spesielle ufrivillige
bevegelser) ved behandling med antipsykotika.


http://www.psykofarmakologi.no/

UNDERSOKELSER

Hemoglobin, MCV, MCH:

Unormale verdier kan vise anemi (blodfattighet), som kan bidra til depresjon og
kognitiv svikt (nedsatt tankeevne og oppmerksomhet). Anemi kan vere en falge av
andre sykdommer og mangeltilstander (for eksempel vitamin Bj2- mangel og caliaki),
som i seg selv kan gi mentale lidelser og atferdsforstyrrelser. Anemi skal utredes, ikke
bare behandles!

Leukocytter, C-Reaktivt Protein (CRP)

Forhgyede nivaer kan blant annet tyde pa betennelse, evt. infeksjon, som kan bidra til
depresjon og psykose.

Kalium, Kalsium, Magnesium:

Sink:

1) Lave nivaer av kalium og magnesium kan vare uheldig ved bruk av visse
psykofarmaka.’

2) Et hgyt forhold mellom kalsium og magnesium henger sammen med depressive
symptomer og opplevd stress ®.

3) Et hgyt niva av kalsium hos eldre henger sammen med raskere fall i kognitiv
funksjon.’

4) Lavt magnesium (serlig i har, men ogsa i serum) — og effekt av supplement - er
funnet i flere studier av barn med ADHD *°.

5) Hayt eller lavt kalsium-niva (fri eller korrigert for albumin) kan blant annet
skyldes hormonsykdommer eller ernaringssvikt. Parathyroid hormon (PTH) og
vitamin D bgr da males.

6) Lavt magnesium-niva kan skyldes darlig kosthold eller darlig opptak fra tarmen.

Sink er det sporstoffet det finnes mest av i cellene og som det nest etter jern er mest av
i kroppen. Det er avgjgrende for funksjonen til mer enn hundre enzymer i hjernen.
Mangel gir nedsatt smak og lukt, som ved anorexia nervosa. ADHD er en tilstand der
det er seerlig viktig & male sink, da mangel er overhyppig her, og sinktilskudd kan ha
gunstig virkning.”

Ferritin:

Dette er et lagringsprotein for jern og gir det mest falsomme malet pa jernmangel.
Denne skal utredes, ikke bare behandles. Jern er helt sentral for hjernens funksjon: for
oksygentransport (i hemoglobin), for energiproduksjon og for dannelse og funksjon av
flere signalstoffer (som serotonin, noradrenalin og dopamin). Jernmangel under
svangerskapet og de farste to levear kan fare til ugjenkallelige endringer i hjernens
utvikling. En av fire norske tenarings-jenter har lavt ferritin, og det er svart viktig
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Selen:

bade for dem selv og et eventuelt svangerskap at dette oppdages og rettes. Nar lavt
ferritin korrigeres ved jerntilskudd, bedres oppmerksomhet og tenkeevne betydelig.*

Dette sporstoffet er blant annet ngdvendig for det meget viktige antioksidant-enzymet
glutation peroksidase. Selen bidrar derved til & motvirke oksidativt stress fra
legemidler, sigarettrayk og miljagifter, slik som tungmetaller. Nordmenn har det
hgyeste serum-selen i Europa, men noen grupper kan ha mangel (alkoholavhengige,
personer med cgliaki). Det er pavist lave nivaer blant rusmiddelbrukere, personer med
kognitiv svikt og demens, og blant personer med tvangslidelser.*?

Kobber, Bly, Aluminium, Kvikksglv:

Disse metallene kan forgifte hjernen. Lave sink- og selen-nivaer gker faren for dette.
Haranalyser kan indikere oppsamling av slike stoffer over mange méneder.*®

Albumin:

Det lages bare i leveren, er et godt uttrykk for ernarings- og allmenntilstand og er
funnet nedsatt bde ved schizofreni og depresjon.'* Tolkning av total kalsium i blodet
forutsetter kjennskap til albumin-konsentrasjonen (fordi halvparten av blodets kalsium
transporteres pa albumin).

Gamma GT, CDT:

Skadelig alkoholbruk kan vises uspesifikt ved forhgyet konsentrasjon av leverenzymet
gamma GT og entydig av forhgyet CDT.

Folsyre, Vitamin B1,, Metylmalonsyre, Homocystein, Vitamin Bg:

Folsyre og Vitamin B1, (kobolamin) bidrar til overfgring av metyl (CH3)-grupper.
Disse reaksjonene er uunnveerlige for deling- og utvikling av celler (DNA,RNA) og
for dannelsen av mange viktige signalstoffer og byggesteiner i nervesystemet. @kning
i metylmalonsyre er den mest fglsomme prgven pa Vitamin Bj,-mangel. Men den er
for lite spesifikk blant eldre mennesker. @kning i homocystein er skadelig fordi det
farer til oksidativt stress. Forhgyet homocystein kan tyde pa at overfering av
metylgrupper ikke gar som den skal. Unormale verdier av disse stoffene, serlig
folsyre, finnes ved mange psykiske lidelser (szrlig depresjon, bipolare lidelser,
schizofreni og demens). Vitamin B (pyridoksin) bidrar bade til & senke homocystein
og a gke dannelsen av glutation. Vitamin Bg bar males nar forstyrrelser i
nervesystemet (serlig blant eldre) er koblet til forhgyet homocystein av uklar arsak.
Forhgyet verdi av homocystein taler for behandling med folsyre+vitamin B, +vitamin
Bs (som i TrioBe®)."



Vitamin By:

Vitamin B; (tiamin) deltar i glukose- og energiomsetningen, samt i dannelsen av
viktige signalstoffer (acetylkolin, GABA og glutamat). Det lagres ikke i kroppen.
Mangelsymptomer viser seg i lgpet av dager eller fa uker. Mangel gir starst skade der
karbohydratomsetningn er stgrst, som i hjernen. Tidlige symptomer er nedsatt appetitt,
konsentrasjonsevne, gkt tratthet og irritabilitet.'® Ved tilskudd av tiamin til unge
personer med normale tiamin-nivéer ble energi og falelse av klartenkthet bedre.!
Langvarig alkoholbruk gker faren var for varige hjerneskader som fglge av tiamin-
mangel.

Vitamin D [25 (OH)-vitamin D3]

Vitamin Ds viktigste oppgave er a opprettholde normal kalsiumkonsentrasjon i blodet
ved a gke opptak fra tarm, nyrer og bein. Samtidig bidrar det til normal beindannelse.
Utover dette pavirker den aktive formen av vitaminet [hormonet 1,25 (OH)-vitamin D]
mer enn 200 gener og mange funksjoner i kroppen, inkludert i hjernen.!” Vitamin D
bidrar til dannelse av actetylkolin og virker beskyttende pa nervevevet.'® Vitamin D-
mangel er mange ganger hyppigere blant eldre og mgrkhudede enn andre, blant annet
fordi kroppen hos disse gruppene lager mindre av hormonet. Lavere vitamin D-niva i
blodet henger sammen med depressive symptomer og demens.*® 50 nmol/L er blitt
foreslatt som gnskelig niva.*

Vitamin E:

Vitamin E (tokoferol, tokotrienol) er mest kjent som den viktigste fettlgselige
antioksidanten, som szrlig beskytter flerumettede fettsyrer. Men vitamin E pavirker
mange forskjellige gener, og flere kan ha stor betydning for nervesystemet.'® Lave
nivaer av vitamin E i blodet har vaert knyttet til schizofreni, depresjon og demens, uten
at darlig kosthold kunne forklare mangelen.?

Oksidativt stress (P) (U):

@kt oksidativt stress innebeerer at det er overvekt av sakalte frie radikaler og "reaktive
oksygen substanser” i forhold til antioksidanter. Dette kan serlig skade flerumettede
fettsyrer og cellekjerner (DNA). Hjernen er spesielt sarbar for oksidativt stress. Det er
pavist slikt stress ved mange psykiske sykdommer, som schizofreni, depresjon,
tvangslidelser, autisme og Alzheimers demens.'?#" Oksidativt stress kan méles ved
http://www.bmlab.no og www.bioindex.no (legen bar gjare dette i samarbeid med
laboratoriene for & kunne bestille de best egnede undersgkelsene). Det trolig beste
uttrykket for oksidativt stress i kroppen er urin-F2-isoprostan (nedbrytningsprodukt av
arakidonsyre) 2%, I tillegg kan det vare nyttig  rekvirere analyse av 8-hydroxy
guanosin, som mal pa RNA skade, og 8-hydroxy deoxyguanosin, som mal pa DNA
skade.

Fettsyrer (P):


http://www.bmlab.no/
http://www.bioindex.no/

Mennesket ma ta inn sakalte essensielle fettsyrer, linolsyre og alfa-linolensyre,
gjennom maten. Disse er flerumettede, henholdsvis av omega-6 og omega-3 type. Vi
har i varierende grad evne til & omdanne dem til lengre flerumettede fettsyrer, som har
mange Vviktige funksjoner. De inngar i membraner i cellene, spesielt rikelig i
nervesystemet, i netthinnen og i kjgnnsceller. De er knyttet til cellenes oppbygning,
regulering av enzymer og gener, signaloverfgring og regulering av immunforsvaret.
Moderne kosthold medferer et misforhold mellom omega-3 og omega-6 flerumettede
fettsyrer (for mye av omega-6). Jo starre misforholdet er, desto starre er faren for visse
sykdommer, som hjerte- og karsykdommer, betennelsessykdommer, ADHD og
depresjon.?* Ikke bare forholdet mellom omega-6 og omega-3, men ogsa absolutt
mengde av dem er viktig: mangel pa flerumettede fettsyrer er forbundet med mer
sykdom.??* Fettsyrer malt i plasma gjenspeiler mest kostholdet (siste dager-uker),
mens fettsyrer malt i rede blodlegemer gjenspeiler bade stoffskiftet (blant i hjernen) og
kostinntaket (siste uker-maneder). Mest informasjon relevant for psykisk helse far man
hvis man maler enkelt-fettsyrer i rade blodlegemer (evt. fullblod). Fra disse malene
kan man sa beregne bade forholdstall mellom omega-6 og omega-3 og summen av
dem. Sa vidt jeg vet er det bare www.bioindex.no som utfarer slike analyser
kommersielt tilgjengelig i Norge i dag. Avdeling for klinisk farmakologi, St. Olavs
Hospital,

http://www.stolav.no/templates/StandardMaster 99947.aspx?epslanguage=NO)
kan male forholdstallet i fullblod.

Coliaki og annen proteinintoleranse

Legen bar alltid sparre pasienter med behandlingstrengende psykiske lidelser om
matvareintoleranse, sarlig mot gluten- og melkeproteiner. Mange sentralnervgse
sykdommer forekommer hyppigere enn forventet ved glutensensitivitet og caliaki.
Antistoffer mot melkeprotein forekommer ogsa langt hyppigere enn forventet i blodet
til pasienter med psykose, inkludert schizofreni.”’

25,26

Falgende blodpraver ber tas: Spesifikk 1gA og 1gG antistoffer mot gliadin og
kasein, samt IgA mot vevstransglutaminase og endomysium. Dette dekkes ved a
sende prgven til Haukeland Universitetssjukehus, Lab. for Klinisk Biokjemi og krysse
av for "C@LIAKI” pa rekvisisjonen. Denne finnes pa nettstedet:
http://www.helsebergen.no/fagfolk/laboratoriene/Documents/Rekvisisjonar/Rekvisisjo
n%20LKB%2009%20Hormonlaboratoriet.pdf

I tillegg kan det rekvireres urinpeptidundersgkelse ad modum Reichelt (P)(U) via
http://www.bmlab.no eller www.neurozym.com. Denne analysen kan pavise peptider
(deler av proteiner) i urin som ma komme fra maten, fordi de ikke lages i kroppen var.

Hormonelle (endokrine) sykdommer:

De kan ofte farst vise seg med angst og depressive symptomer, samt lett svekket
tenkeevne (serlig konsentrasjon og hukommelse). Over tid kan de gi apati, demens og
personlighetsforandringer. Det vil for eller senere forekomme ikke-psykiatriske
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symptomer som tyder pa en hormonell lidelse. Psykiske lidelser skyldes sjelden slike
sykdommer, men de bgr has i minne.?®%

1. Sykdommer i skjoldbruskkjertelen: Mal Fritt T3 og T4, TSH.
hyperthyroidisme (overaktiv): mest angst (hgy T3,T4) hypothyroidisme
(underaktiv): mest depresjon (hgy TSH eller lav TSH,T3,T4)

2. Sykdommer i binyrebarken (sjelden): Mal cortisol. Kan vere for hgy
(Cushings sykdom/syndrom) eller for lav (binyrebarksvikt).

3. Sykdommer i bi-skjoldbruskkjertelen (parathyroidea): Mal kalsium og PTH,
som kan veere for hgye eller for lave. Vanligst er hyperparathyroidisme
(overaktiv): to av tre har nevropsykiatriske symptomer (depresjon,
personlighetsforandring, psykose, demens).

4. Andre hormonsykdommer som kan psykiske symptomer: for lite eller for mye
insulin eller vasopressin og for mye prolaktin.

Glukose (fastende), Triglycerider (fastende), Kolesterol:

Far det startes behandling med antipsykotika, bar disse pravene alltid tas. Ellers vil
man ikke kunne vite om forhgyede verdier var der for det var gitt legemidler eller er
en fglge av antipsykotika-bruk. Er det hgye verdier i utgangspunktet, bar man unnga
legemidler som forverrer dem.*
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