Narkos for 150 ar sedan och idag

HOG PRODUKTIVITET
FOR GENERELL ANESTESI

1846 gavs den forsta doku-
menter ade nar kosen av tandla-
karen William Morton som &t
en patient inhalera eter. Fortfa-
rande utgér gasnarkosen ett
fundament for en smértfri och
sdker narkos. Emellertid har
eter ersattsmed modernare ga-
ser och intravendsa alternativ
har utvecklats.

Idag krévs narkosmedel med
snabba, styrbara och forutsig-
bara effekter.

Kunskapen om eternarkosen spred
sig mycket snabbt 6ver vérlden och
kom att skapanyafdrutsattningar for ut-
vecklingen av kirurgin [1]. Etern var re-
lativt 18ttanvand och sdker dveni oerfar-
na hander. Utférandet av narkosen kun-
de darfér dverlamnas till underldkaren
eller till och med vaktméstaren &ven om
naturligtvis  komplikationsfrekvensen
var hdg. |dag & anestesin hdgt speciali-
cerad och har egna subspecialiteter.

Anestesins uppgift

Numera forutsétter de flesta patien-
ter att anestesin & séker. Deras oro fo-
kuserasistallet parisken att upplevava-
kenhet, att |amnas ensamma samt att fa
obehagliga upplevelser i det postopera-
tiva skedet (illamaende och smarta) [2].
Operatdren ser som narkosens syfte att
ge smértfrihet och muskelslapphet och
dérmed gora patienten tillganglig for
det ténkta ingreppet. Anestesin i sig
skall dessutom vara fri fran komplika-
tioner. | dagens sukvard & dessutom
kraven pahog produktivitet centrala. Vi
vill dérfor forfoga over narkosmedel
med snabba, styrbara och férutsagbara
effekter for att minska spilltiden under
induktion och uppvaknande.
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GASNARKOS

Eter och kloroform tillhér den forsta
generationens narkosgaser. De &r klore-
rade kolvéaten som létt |6ser sig i krop-
pen (Figur 1).

Andra generationens narkosgaser ar
delvis fluoriserade (hal ogenerade) kol-
véten med snabbare effekter och béttre
styrbarhet. Hit réknas halotan, enfluran
och den numera dominerande gasen
isofluran.

Nyligen har den tredje generationen
narkosgaser introducerats, namligen
desfluran och sevofluran. De &r néstan
helt fluoriserade vilket ger en mycket
hog grad av styrbarhet.

Gasnarkosens fordelar & manga.
Med ett enda narkosmedel far man de
onskade effekterna [3]. Man kan bade
Oka och minska gaskoncentrationen
och pa sa sétt styra narkosdjupet. Pati-
enten galv kommer att andas ut gasen
nar man inte langre tillfér den, vilket
minskar risken for ovantade sena effek-
ter, och det gér att pa ett enkelt och till-
forlitligt sétt méta koncentrationerna i
patienten av de aktiva gaserna. Denna
Overvakningsmgjlighet, tillsammans
med mdjligheten att folja patientens
syrséttning av det periferablodet (puls-
oximetri), innebédr en stor kvalitetsfor-
béttring for anestesin.

Figur 1. L&g l6slighetskoefficient mellan
blod och gas ger en hdg styrbarhet av
effekterna men innebéar aven en lagre
potens. X-skalan anger den minsta
alveoldra koncentration av narkosgasen,
vid vilken hélften av patienterna ej
reagerar p& smarta vid hudincision (s k
MAC-vérde).

Lag ldslighet dkar styrbarhet

Partialtrycket av narkosgasen i pa-
tientens hjarna avgor effekten. Hur
snabbt férandringar av gaskoncentra-
tionen i alveolen avspeglar sig i ett
andrat partiatryck i CNSberor till stor
del pagasens|dslighetskoefficient [4].
En gas med hdg blodléslighet far en
stor distributionsvolymii blod, fett och
muskler. Det krévsdarfor storagasvo-
lymer for att forandra partialtrycket i
blodet och dérmed i CNS.

Den l&ttlésliga gasen (hdg 16slig-
hetskoefficient) blir darmed svarstyrd.
Ensvarl6slig gas (1ag | 6dlighetskoeffi-
cient) har en liten distributionsvolym.
Partialtrycket i blodet foljer snabbt
forandringarnai deinspiratoriskakon-
centrationerna. Den svarl6sliga gasen
blir dérfor |&ttstyrd.

De moderna gaserna har alla lag
|6slighet jamfort med etern. Lagst
blod/gaskoefficient har desfluran med
0,4 och sevofluranmed 0,7 vilket skall
jamféras med eterns koefficient som
ar dver 12.
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Potens och MAG-virde

For narkosgaser méts potensen i
MAC (minimal aveolar concentra-
tion). MAC definieras som den lagsta
mojliga aveoldra gaskoncentration
vid vilken 50 procent av medeldders
patienter inte har ndgon avvarjningsre-
aktion vid hudincisionen [5]. De mo-
dernagasernahar en potenssomi stort
sett & omvant proportionell mot ga-
senslodlighet i blod. Mest potent & s&-
ledes halotan med ett MAC-vérde pa
0,7 procent foljt av isofluran med 1,15
procent och enfluran med 1,7 procent.
De nyaste gaserna har 1g |odlighet
men ocksa lag potens. Sevofluran har
ett MAC-véarde pa ca 2 procent medan
MAC foér desfluran &r hela6 procent.

Minst potent &r lustgas som kréver
ett partiatryck motsvarande en gas-
koncentration pa éver 100 procent vid
atmosfarstryck for att nd 1,0 MAC.
Lustgas ensamt ar darfor otillrackligt
for att en séker anestesi skall kunna
uppnds. Genom att tillféra lustgas
samtidigt med en potent gas kan vi
dock pétagligt minska behovet av den
potenta gasen. Aven om lustgasen har
egna effekter som inte alltid &r positi-
va, bl a sympatikusstimulering och
okning av tarmvolymen vid l&ngvari-
gaoperationer, anser de flestaidag att
lustgasen &r ett bra basmedel vid nor-
mal a operationer.

Aven opioider sénker behovet av
potenta narkosgaser liksom, till viss
del, bensodiazepiner. Vilken gaskon-
centration som krévs beror till stor del
padet kirurgiskatraumat men ar cal,4
MAC vid normal bukkirurgi [3].

Lagflodesteknik

Idag tillampar de flesta anestesikli-
niker i Sverige en |3gfl6desteknik som
inneb&r att utandningsgasen renas frén
koldioxid och aterforstill patientenii ett
mer eller mindre dutet system (Figur
2). Man tillf6r endast nagot mer an den
forbrukade syrgasvolymen och den i
kroppen upptagna narkosgasvolymen
[6]. Gaskostnaden kan med en sddan
metod kraftigt reduceras samtidigt som
det blir |éttare att anpassa narkosen ef-
ter patientens behov.

INTRAVENOS ANESTESI

Till skillnad frén narkosgaserna vi-
sar de intravendsa narkosmedien i all-
méanhet stora individuella skillnader i
dos-effektforhalland trots likvardig al-
der, sammakon etc. Att de intravendsa
narkosmedlen har en mycket kort effekt
efter den forstainjektionen beror vanli-
gen pa att mediet omférdelas fran blo-
det till muskler och fettvav [7, 8]. Déar-
igenom sjunker koncentrationeni deva
blodf érsorjda organen, déribland CNS.
Eliminationstiden & dock betydligt
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langre én den kortanarkoseffekten fore-
speglar. Medlen elimineras efter en mer
eller mindre fullsténdig metabolisering
via lever och njurar. For att ett intrave-
nost medel skall léampa sig till narkos-
underhdll krévs att eliminationen ar sa
snabb att en upplagring av medlet i
kroppen undviks.

Lange saknades ett intravendst me-
del som kunde anvéndas som under-
hallsmedel vid narkos. Under 1980-ta-
let introducerades dock propofol, som
& enfenolvariant utblandad i enfettl6s-
ning. Aven midazolam, en bensodiaze-
pam, kan i htga doser anvandas som
anestesimedel.

INDUKTION AV NARKOS

Fasta och premedicinering

I modern forskning har betydelsen
av preoperativ fastaomvérderats. Det &r
vanligt att man numera tillter patien-
ternaatt inta sma mangder foda (exem-
pelvis rostat bréd) upp till sex timmar
preoperativt (exempelvis en l&tt tidig
frukost fore planerat ingrepp pa efter-
middagen) och att klaravétskor —nagot
dricksglas vatten, saft etc — far intas
fram till tvatimmar fore narkosen. Man
skall dock varamedveten om att trauma
kraftigt forldngsammar magtémningen
liksom naturligtvis buksjukdom.

De flesta kliniker ger premedicine-
ring i lugnande och smértstillande syf-
te, men metodernaskiljer sig &. Risker-
na med att bibehalla en eventuell ordi-
narie medicinering hos patienten &r i
allménhet mindre an risken med att sét-
taut densamma under operationen.

Barhiturat vanligast
Idag anvénds oftast intravends in-
duktion till béde barn och vuxna. Fort-

Figur 2. Modern narkos innebar att man
kontinuerligt foljer gaskoncentrationerna i
patientens in- och utandningsgas pa en
datorskarm (uppe till héger). Har kan
man folja saval narkosgas-
koncentrationer, inspiratoriska
syrgasvarden som nivaer pa utandad
koldioxid. Dar far man ocksa kontinuerligt
upp vardena pa syrsattningen i
patientens perifera blodsystem genom
pulsoximetri. Denna moderna
gasovervakning gor lagflédesnarkos
enkel och séker. Utandningsgasen renas
frén koldioxid, och via rotametrarna och
férgasaren tillférs endast smé& méngder
farskgas. Overvakningen ar har
kompletterad med EKG (nere till hdger)
och automatisk blodtrycksmaétning (uppe
till vanster). Ventilationen sker genom en
stdende balg som ger god 6verblick bade
vid spontan och vid kontrollerad
ventilation.

farande &r tiopental ett av de vanligaste
induktionsmedlen. Det ger upphov till
narkos inom loppet av 30—-60 sekunder,
men &r kardiodepressivt och bor darfor
injiceras langsamt till personer dar
blodtrycksfall skall undvikas. Den
anestetiskaeffekten av tiopental &r kort-
varig och en péfylinadsdos bor oftast
ges infor intubationen for att undvika
risken for vakenhet.

Aven propofol ger snabb och bra
narkoseffekt. Den hjartdepressiva ef-
fekten &r likvardig med den for tiopen-
tal. Kostnaden for induktionen blir be-
tydligt hogre med propofol &n med tio-
pental men &erhamtningstiden &r be-
tydligt kortare vilket kan ge vinster i
den totala processen. Dessutom anses
propofol av manga ge upphov till farre
fall av postoperativt illamdende an and-
ra narkosmetoder. De vetenskapliga
studierna &r dock € helt entydiga [2].
Midazolam ger sedering och amnesi i
I3ga till mattliga doser. | hogre doser
kan &ven anestesi framkallas. Medlet &r
kardiodepressivt och péverkar &ven

RR00



andningen i de doser som blir aktuella
(cal5mg). Ett observandum &r den sto-
ra individuella dos—effektvariationen.
Aterhamtningstiden & 1ang men kan
forkortas genom att antidoten flumaze-
nil ges.

Halotan eller sevofluran

ar gasalternativ

Maskinduktion med narkosgas har
under senaretid varit aktuell att ge bara
till barn samt vid vissamycket ovanliga
tillstand hos vuxna. Den enda gasen
med acceptablaegenskaper har varit ha-
lotan. Den nya gasen sevofluran har
dock visat sig vara ett bra induktions-
medel [3, 9]. Den ger en mycket liten
risk for hosta eller laryngospasm och
har en 13g |6dlighet som ger en néstan
lika snabb induktion som de intravend-
sainduktionsmedien.

Komplettera med opioid

Oftast ger man en dos opioid i sam-
band med induktionen for att forstarka
den anal getiska effekten under dentidi-
ga narkosfasen. Om ingreppet planeras
vara av normallang karaktar anvands
ofta 0,1-0,2 mg fentanyl motsvarande
10-20 mg morfin. Om ingreppet plane-
ras vara kortvarigt och utan péfallande
postoperativ sméarta, eller om detta
blockeras genom en regional blockad
eller liknande, kan det mer kortverkan-
de medlet alfentanil vara ett alternativ i
motsvarande dos. Det gar ocksa att for-
djupanarkosen genom att ge ytterligare
intravenosa doser eller hdgre koncent-
rationer av narkosgas och darigenom
motverka smartreaktionerna.

Muskelrelaxantia for intubation

Man brukar delain muskelrelaxantia
i tvd huvudgrupper, depolariserande
ochickedepolariserande. Suxameton ar
vart enda depol ariserande muskel rel ax-
erande medel. Det ger en snabb och
mycket kortvarig muskelférlamning ef-
ter att forst ha astadkommit en depola-
risering i muskeldndplattan. Medlet
[&mpar sig bést for att underl &taintuba-
tionen.

Icke depolariserande medel blocke-
rar impulsdverféringen till musklerna
genom en kompetitiv hdamning av ace-
tylkolin. De kan darfér motverkas av
neostigmin som Okar koncentrationen
av acetylkolin.

| cke depol ariserande muskel relaxan-
tiakan delasini steroider ochicke-stero-
ider. De senare har férdelen av att delvis
brytasner i plasma, och effektdurationen
blir dérfor mindre beroendeav lever- och
njurfunktion. Istéllet ger dessa medel
mer histaminfrisdttning én steroidprepa-
raten vilket kan orsakadvergdende bron-
kospasm och blodtrycksfall.

Mivakurium &r ett kortverkande me-
dd av icke-steroidtyp. Andagstiden &r
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ca 2 minuter innan goda intubationsfor-
héllanden foreligger. Den effektiva re-
laxationenav medlet varar i 10-15 minu-
ter, och den spontana aterhamtningen av
funktionen i andningsmuskelaturen &
oftast mycket god redan efter 30 minuter.

De vanligaste muskelrelaxantia &r
idag steroiden vekuron och icke-steroi-
den atrakurium. Bada & av medellang-
verkandetyp, ger braintubationsforhal -
lande efter ca 1,5-2 minuter och har en
effektduration p& mellan 15 och 35 mi-
nuter. Den spontana &terhamtningen av
andningen & oftast acceptabel efter
45-60 minuter och kan paskyndas med
neostigmin.

Nyligen har rokuron lanserats, som
ger intubationsforhdlanden  négot
snabbare och &r ett medel mer |&ttadmi-
nistrerat an sin dakting vekuron. De
langverkande medlen, exempelvis ste-
roiden pankuron, anvands idag alltmer
sédllan pagrund av den 6kade komplika-
tionsrisken under aterhamtningsfasen
jamfért med de mer kortverkande med-
len.

Effekten av dekortverkande och me-
dellangverkande medlen kan forlangas
genom att man ger mindre p&fylinads-
doser under ingreppet. Medlen kan ock-
sagessominfusion exempelvisi anslut-
ning till intravends anestesi. Gemen-
samt for de icke-depolariserande med-
len & storaindividuella skillnader i ef-
fekt. Man maste ocksaraknamed att de
muskelrel axerande medlen kan nedsét-
ta ventilationen under &erhamtningen
efter operationen. Patienternaskall dar-
for Gvervakas noggrant i det postopera-
tiva skedet och ges extra syrgas.

Behov av muskelrelaxantia

Forsta steget for att fa muskelsapp-
het &r att setill att patienten &r ordent-
ligt sovd och bra smértstillad. Narkos-
gaserna har alla en egen muskelav-
dappande effekt. Dessutom forlanger
och forstérker de effekten av intravend-
samuskelrelaxantia [3]. Vid mangain-
grepp & effekten av enbart narkosga-
sernatillrécklig for att ge adekvata for-
héllanden for operatdren. Minskade do-

Figur 3. Larynxmasken kan liknas vid en
forlangd svalgtub. Med hjalp av
luftkuddar tatar membranet runt epiglottis
och ger normalt en fri luftvag fér bade
spontan och kontrollerad ventilation.
Tuben kréaver endast latt anestesi nar
den installeras och ger mycket ringa
postoperativa obehag jamfort med en
sedvanlig endotrakealtub, men skyddar
inte lika effektivt mot aspiration.

ser av de intraventdsa muskelrelaxantia
& en av de viktigaste &tgarderna for att
minska uppkomsten av postoperativa
komplikationer. Att ge saliteintravenc-
samuskel relaxantiasom majligt &r dér-
for ett efterstravansvart mal men far
adrig bli ett gavandamal.

Om man istéllet for att intubera val-
jer att anvanda den sk larynxmasken
[10] behdver man inte ge muskelrelax-
antia (Figur 3). Man skall dock komma
ihdg att larynxmasken, som kan liknas
vid en vidareutvecklad svalgtub, inte
ger en sakrad |uftvag pAsammasitt som
en endotrakealtub. Larynxmasken skall
déarfor inte anvandas nér risken for aspi-
ration &r forhojd.

UNDERHALL AV NARKOS

Det vanligaste sittet att underhdlla
en narkos idag & genom inhalation av
en potent narkosgas i en koncentration
motsvarande 0,7-0,9 MAC kompl ette-
rad med en blandning av 60—70 procent
lustgasi syrgas. De allraflestager ock-
sasmadoser av opioider (vanligen fen-
tanyl eller afentanil) och muskelrelax-
antia.

Om man inte vill ge en potent nar-
kosgas kan man underhdlla anestesin
med upprepade doser eller en infusion
av intravendsa medel (propofol, mid-
azolam eller ketamin).

Isofluran vanligast idag

Den vanligaste underhdllsgasen &
isofluran. Den utmérker sig genom att
haen relativt 1&g |6slighet, vararelativt
potent och ge en brakardiovaskul &r sta-
bilitet. Visserligen sjunker blodtrycket i
takt med narkosdjupet men detta beror
huvudsakligen pa en vasodilatation
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medan hjartminutvolymen oftast &r
oforandrad. Hjértarbetet minskar ge-
nom att »afterload» sanks och myokar-
diets syreférbrukning minskar. Hjért-
frekvensen dkar normalt med narkos-
djupet och takykardier kan uppsta. Ris-
ken for arytmier vid samtidig tillforsel
av adrenalin &r liten.

Ett observandum & att den vasodila-
terande effekten av isofluran kan ge
upphov till sk stéldfenomen i hjartat
[11]. Dettainnebér att under vissa spe-
ciella forhdllanden hos patienter med
svar angina pectoris kan blodforsorj-
ningen av myokardiet styras éver fran
syrefattigaomraden till syrerika partier
och framkalla hjértischemi. Betydelsen
av dettai kliniska sammanhang & om-
diskuterad. Uppvaknandet efter isoflu-
rannarkos sker relativt snabbt och inom
ett par timmar & patienten aterstalld,
aven efter en mer langvarig narkos.

Endast 0,2 procent av den tillforda
mangden isofluran metaboliseras i
kroppen vilket kan jamféras med ca 20
procent foér haotan. Vid mycket
langvariga narkoser kan man se forhoj-
da fluoridkoncentrationer i urinen som
uttryck for denlillametaboliseringen av
isofluran, men medlet ger inte upphov
till njurskador. Hittillshar dessutom en-
dast fem sékra fall av leverskada efter
isoflurannarkos noterats i hela vérlden
trots mangatiotal miljoner anestesier.

Desfluran

annu mer styrbar

Desfluran introduceradesi USA un-
der 1992 framfor allt dérfor att man vil-
le ha en narkosgas helt utan metabo-
lism. Det har dock visat sig att &ven des-
fluran har en liten grad av metabolism
(0,01 procent) och nyligen har det fors-
ta fallet av leverskada efter desfluran-
narkos publicerats[12]. Medlet & dock
intressant da det har en extremt 18g 16s-
lighet vilket gbr det mycket styrbart.
Uppvaknandet sker snabbt dven efter
langvariganarkoser och patienten &r of -
tast aterstélld redan inom ndgon timme.
Tack vare den |8ga |6sligheten gér det
ocksa l&tt att andra narkosdjupet efter
behov, aven nar sk 1&gflodesnarkoser
ges.

Liksom med isofluran uppstar
framst en vasodilatation vid desfluran-
narkos och endast en mycket liten hjart-
depressiv effekt. Tyvarr ger dock snab-
ba koncentrationsforandringar upphov
till en sympatikusstimulering med taky-
kardi och blodtrycksokning som fdljd
[13]. Detta begransar den kliniska nyt-
tan av gasens|agaldédighet dven omre-
aktionen kan motverkas med opioider.

En annan nackdel med gasen &r att
kokpunkten ligger i nivdmed rumstem-
peratur vilket gor att desfluran maste
distribueras genom en speciell elektro-
niskt styrd forgasare.
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Sevofluran med stabila

kardiovaskulara egenskaper

Sevofluran har en 1ag |6slighet och
|&mpar sig darfor bra for snabba juste-
ringar av narkosdjupet under |&gfl 6des-
narkos. Medlet forefaller vara den gas
som har de mest stabila kardiovaskul &
ra egenskaperna [9]. Blodtrycket sun-
ker visserligen med narkosdjupet men
liksom med isofluran och desfluran be-
ror detta pa en vasodilatation; den kar-
diodepressiva effekten &r hogst obetyd-
lig. Pulsen &r relativt stabil och risken
for takykardi eller annanform av arytmi
&r liten. Aterhamtningen gér néstan lika
snabbt som efter desflurannarkos[9].

Den frémsta nackdelen med sevoflu-
ran &r att upptill 5 procent av mediet me-
taboliserasi kroppen och ger upphov till
oorganiska fluorider i urinen. Tack vare
den 13galogligheten kvarstér koncentra-
tionstopparna under en forhallandevis
kort tid, vilket anseskraftigt minskaris-
ken for biverkningar. Nivéerna kan vis-
serligen kortvarigt 6verstiga de kénda
gransvérdena for njurskada men annu
har ingen njurskada noterats[9, 14].

Ett annat observandum med sevoflu-
ran &r att medlet till viss del bryts ner i
narkossystemets kol dioxidabsorber. En
av sonderfallsprodukterna, den sk
compound A, orsakar njurskador vid
forsok pa rattor men risken anses nar-
mast obefintlig vid kliniskt bruk [9].

Intravendst underhall

Propofol anvands idag vid flera kli-
niker for underhdll av narkos. Inomin-
tensivvarden kan medlet anvandas till
vuxnaunder fleradygn for att ge en yt-
lig narkosi sederande syfte. Nackdelen
ar att man samtidigt tillfor storavétske-
och fettmangder. Propofol ger ett myc-
ket snabbt uppvaknande och liksom vid
desfluran- och sevoflurannarkoser &r
aterhamtningstiden sillan mer an ett par
timmar aven efter mer |angvariga nar-
koser [15]. Sammantaget har propofo-
lets egenskaper gjort metoden popul&r
framfor alt inom dagkirurgisk verk-
samhet.

Ketamin anvands i begrénsad om-
fattning och pé speciella indikationer.
Biverkningar i form av kraftiga halluci-
nationer och en mycket langvarig ater-
hémtningstid begrénsar anvandningen.
Midazolam i upprepade doser eller i
dropp kan anvandas for underhdll men
de stora variationerna i dos—ef-
fektforhdllandet gor medlet svarstyrt
speciellt né&r muskelrelaxantia samti-
digt ges.

Smartstillande

For béttre smartstillande effekt kan
vi véja att fordjupa narkosen eller att
potentierar effekten genom att ge speci-
fika smértstillande medel. Liksom vid
induktionen &  medelldngverkande

opioider i formav fentanyl det vanligas-
te. Det kortverkande afentanil kan ges
antingen intermittent eller i kontinuer-
lig infusion i samband med sk totalin-
travents anestesi, TIVA.

AVSLUTNING AV NARKOS

Ju snabbare och mer lattstyrda nar-
kosmedel man anvénder, desto viktiga-
reblir det att man i god tid har planerat
avslutningen av narkosen. Det &r fram-
forallt viktigt att setill att patienten har
en stabil egen andning, inte &r paverkad
av muskelrelaxerande medel och &
adekvat smaértstillad i efterforloppet.
Lyckas man med denna balansgang
minskar risken for oro och besvérande
illamaende postoperativt.

Stabil andning

Lustgas kan ge s k diffusionshypoxi
nar den [amnar kroppen om inte extra
syrgas tillfors [4]. Risken for detta har
visat sig vara storre an vad vi tidigare
trott. Man bor darfor ersétta lustgasen
med syrgas och ett potent narkosmedel
redan tidigt under véckningsfasen.
Dessutom bor syrgas ges under trans-
portentill uppvakningsavdel ningen och
under den forsta postoperativatimmen.

Postoperativ smartstilining

En beprévad metod &r att ge en mer
l&ngverkande opioid i méttlig dosredan
30-60 minuter fore den planerade slut-
punkten for operationen, exempelvis
morfin, petidin eller ketobemidon. Det-
ta innebér att den postoperativa smart-
lindringen ibland maste ges redan vid
induktionen vid kortvarigt ingrepp. Ett
aternativ till opioider kan NSAID-pre-
paraten vara dar framfor allt ketorolak
och diklofenak provats. Dessa preparat
bor emellertid anvéndas med viss for-
siktighet.

Lika enkelt som effektivt kan det
vara att infiltrera 1&g koncentration av
bupivakain i sarkanterna. De minuter
som operatéren anvander till dettainne-
bér oftaen stor tidsvinst i Sutet av vard-
kedjan eftersom sena effekter av opioi-
der etc kan undvikas.

lllamaende

Mer an var annan patient har post-
operativt problem med besvarandeilla-
méende [16]. Tyvarr forefaller bak-
grunden vara s& komplex att man med
enkla metoder inte kan komma &t pro-
blemet. Det forefaller dock som om hy-
perventilation under operation 6kar ris-
ken for illaméende, liksom storamang-
der opioider.

EKONOMI
De senaste narkosgaserna ger inte
négrastorre skillnader i farmakakostna-
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den jamfort med den etableradeisoflur-
anmetoden under forutséittning att 18g-
flodestekniken tillampas [9]. De mo-
dernamuskelrelaxerande och smértstil -
lande medlen &r dyrare an adre medel;
en kunskap som skall stéllas mot den
minskade risken for komplikationer pa
uppvakningsavdel ningen.

Intraventdsteknik med propofol &r en
dyr metod jamfort med andra narkos-
metoder men det anses pa flerakliniker
att metoden anda ar ett kostnadseffek-
tivt alternativ nar man ser till helavard-
kedjan.
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Rokning okar risken
for makuladegeneration

Tvastudier av mer an 30 000 kvinn-
liga sukskéterskor och drygt 20 000
manligal&karevisar att storrokare | oper
tvartill tre gdnger sa hog risk att fa al-
dersrelaterad makuladegeneration som
individer som adrig rokt. Liknande
fynd har tidigare gjortsi bl a fallkon-
trollstudier.

Under en uppféljningstid pa om-
kring 15 & intréffade 215 fall av maku-
ladegeneration bland kvinnorna och
268 fall bland méannen. Riskberakning-
en har gjortsefter korrigering for enrad
andrafaktor som dlder, kroppsmassein-
dex, hypertoni, hyperkolesterolemi, fo-
rekomst av gra starr etc. Ett samband
mellan rékning och grastarr har konsta-
teratstidigare.

Som storrdkare definierades de som
rokte mer én 20-25 cigarretter per dag.
Enforhojdrisk kvarstod dven for kvinn-
liga storrokare som slutat, och ju fler &r
de rokt desto storre var risken for ma-
kuladegeneration.

JAMA 1996; 276: 1141-51, 1178-9.

Fininstallning av genterapi
med hjalp av farmaka

De forsta férsbken med genterapi
har inriktats pasjukdomar dar syftet va-
rit att ersétta eller korrigera defekta ge-
ner hos patienter med medfédda sjuk-
domar. Det har inte varit nddvandigt att
narmare reglera uttrycket av den over-
fordafriskagenen. Vid flertalet sukdo-
mar maste man emellertid kunna finin-
stéllaterapin och variera den med tiden
efter patientens behov.

Darfor vécker en nyligen presente-
rad modell for farmakastyrd genterapi
forhoppningar om att sddana metoder
snart skall fastorreklinisk relevans och
ocksdkunnaanvandasfor att tillforacy-
tokiner, hormoner, antikroppar etc dar
en mer exakt styrning av produktionen
kravs.

Den nya modellen, som utvecklats
av ett amerikanskt genterapiforetag, har
prévats pa transgena moss, som led av
immunbrist och som f&tt humangener.
For att dessaskulle uttryckatillvéaxthor-
mon var de emellertid, genom en fler-
stegsprocess, beroende av tillforseln av
det immundémpande medlet rapamy-
cin. Nér mdssen fick rapamycin produ-
cerades tillvéxthormon, nér tillforseln
avbrots kunde man inte upptécka nagot
s&dant hormon i serum.

Nature Medicine 1996; 2: 977-8,

1028-32.

Forsamrad lungfunktion
okar risken att do tidigt

En brittisk uppfoljning under 15 ar
av drygt 7 000 méan och 8 300 kvinnor
visar att férsémrad lungfunktion &r en
viktig faktor nér det géller att forutsdga
riskenatt dotidigt. Vid studiensstart var
deltagarnai aldern 45-64 ar, och under
studieperioden dog drygt 2500 méan
och ndra 1 900 kvinnor.

Risken att do av lungcancer var fyra
ganger hogre for de 20 procent som
hade sémst lungfunktion. Sambandet
mellan forsdmrad lungfunktion och
mortalitet géllde emellertid flera andra
vanligasjukdomar, inklusive ischemisk
hjérts ukdom och slaganfall — utom for
cancer bland dem som aldrig rokt.

Forskargruppen drar slutsatsen att
forsamrad lungfunktion &r lika betydel -
sefull som hoga kolesterolvarden nér
det géller risken att doi ischemisk hjart-
siukdom — endast rékning & en starka-
re prediktor.

BMJ 1996; 313: 711-5.

Rokning bromsar tillvaxten
av ungdomars lungfunktion

Cigarrettrokning har ett samband
med lindrig luftvégsobstruktion och
bromsad 6kning av lungfunktionen hos
ungdomar, och flickor tycks vara mer
sérbara @n pojkar for denna péverkan.
Det visar en amerikansk studie av
10 000 ungdomar mellan 10 och 18 &r
och som fdljdes med é&rliga undersok-
ningar mellan 1974 och 1989. Effekten
var signifikant redan vid enforbrukning
Over fem cigarretter per dag.

N Engl J Med 1996; 335: 931-7.

Genterapi provad
vid lungcancer

Genterapi har provats panio patien-
ter med icke-sméacellig lungcancer som
inte paverkatsav traditionell terapi. Hos
tre minskade tumdrvolymen, och hos
tre andra stoppades cancertillvaxten;
forsoket redovisades dock efter endast
tre manaders uppfdljning.

Tumérsuppressorgenen p53, vilken
ofta &r inaktiverad vid cancer, fordesin
i retrovirus, som sedan injicerades i
tumdrerna. Rokning har forknippats
med mutationer i denna gen, och enligt
en uppskattning finns mutationer i 90
procent av fallen av smécellig lungcan-
cer ochi 55 procent vid annan lungcan-
cer.

Nature Medicine 1996; 2: 974-5,

985-91.
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