Inte bara ett relaxerande hormon

Nya ron visar att progesteron
kan bidra till effektivare varkarbete

Progesteronets roll under
graviditeten &r inte bara att re-
laxera livmodermuskeln, vilket
man tidigare trott. Nya ron pe-
kar p& att progesteron under
vissa betingelser i slutet av for-
lossningen kan bidra till att
varkarbetet effektiviseras. Det
visar forskning vid Akademiska
sjukhuset i Uppsala.
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Det centrala organet i reproduktion;
processen, livmodern, vacker fortfaraZ

de manga fragor. En ar hur livmoder-
muskeln kan ha en sa extremt l&g ene. -
giladdning under bade graviditet ochallt kortison, som paverkar produktio-
férlossning. nen av 6strogen och progesteron i ple
Om motsvarande laga energiladdeentan. Livmodermuskeln, som unde
ning foreldg hos andra muskler, t ekela graviditeten varit avslappnad, blil
hjartmuskeln, skulle detta innebara naiu excitabel till féljd av en dstrogendo-
kros eller grav dysfunktion minans.
En annan viktig fraga ar hur livmo-
derhalsen strax fore och under férloss- Inte 6verforbart pa manniska
ningen kan forvandlas fran en nastan Men den kunskap som forsok mec
broskhard och oeftergivlig bindvav till djurmodeller ger kan inte direkt verfo-
att bli en mjuk och utvidgad strukturras till situationen hos manniska. Vi
som gor livmoderhalskanalen latt atsaknar t ex vissa viktiga enzymer son
forcera for barnet. hos faret astadkommer en ostrogendc
minerad livmodermuskel.

Studier i djurmodeller

— Det finns klara skillnader mellan

Y-axeln visar graden av kontraktil
aktivitetet i livmodern och X-axeln
graviditetslangden.

I borjan av graviditeten halls livmodern
relaxerad av olika substanser. Mot slutet
av graviditeten intrdder en preparations-
aktiveringsfas under inverkan av bl a
steroidhormoner, varvid bl a gap
junction-bildningen tar fart. | samband
med forlossningens intradande
stimuleras livmodermuskeln till
kontraktioner av prostaglandiner och
oxytociner.

Det som inte framgéar av denna
illustration &r att det sannolikt for varje
individ finns en specifik inbdrdes relation
mellan dstrogen och progesteron som
startar forberedelseprocessen.

| djurmodeller har forskare studerablika djurarter, och det mest komplice- UIf Ulmstens forskargrupp har
tankbara faktorer som paverkar livmosade systemet tycks vara manniskangAmst inriktat sig pa vad som hander i
dermuskeln och livmoderhalsen undeséager professor UIf Uimsten pd institulivmodern och livmoderhalsen i slutet
graviditeten och vid forlossningen. Itionen for obstetrik och gynekologi vidav graviditeten, fran omkring vecka 36
tex farmodeller &r resultaten ganskakademiska sjukhuset i Uppsala. och framat.
entydiga: mot slutet av graviditeten —Vi brukar betrakta oss som det - Det &runder denna tid som livmo-
tycks lammets hypofys—binjurebarksmest hogtstdende djuret och kanske hdermuskeln férvandlas fran att ha varit
axel inducera olika hormoner, framfordet hos oss blivit inbyggt en méangd reen »sovande» och avslappnad muskel
servsystem for att sékerstélla reprodulsom hela tiden givit efter for att bereda
tionen. plats for det vaxande fostret, till att bli

| bérjan av graviditeten domineraren valfungerande muskel som kan kon-
substanser som relaxerar livmodermusrahera sig pa ett rytmiskt, regelbundet
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staglandinhdammare. Huruvida mus- — Mankan séga att livmodermuskeln
kelns unikt laga energiladdning speladvergar fran en glatt muskel till en hjart-
en roll for relaxeringen &r fortfarandeiknande muskel.

oklart. Uppsalaforskarna arbetar med vav-
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nadspover fran lvmodemuskeln o

livmoderhalsen: den tskhada bind

livmoderhalsen. Bven tas i sambandvéwen i livmoderhalsen luaas upp ob

med dt kvinnan gnomgar kjsasnitt.
Eftersom lejsasnitt maste utfas vid
olika stadier a graviditeten, idand vid
fullgdngen gaviditet odh ibland da bar
net ar pa vagtafodas for tidigt, far man
tillgang till olika kamkteistiska vavna
der

— Forskningen ar & bade etiska dt
praktiska skal micket svar & genomfé
ra pa intakt gavid livmoder ot darfor
maste vi arbeta med in vikmodeller
och i viss man den djumodeller sager
UIf Ulmsten.

Progesteion

inte bara relaxerande

Livmodemuskeln &r sammantzav
ett stot antal nuskelcelle; som omes
av bindvav i ett ganska dispat aran
gemang Det ror sig inte om nag vak
ordnade raskelbuntar

Mellan nuskelcellena inns s k gp
junctions, d's poteiner som syar for
intercellulam kommunikaionen o
som kan oerfora saval elekiska som
metdola signaler mellan uslkelceller
na.

For dt livmodemuskeln ska kunna
kontrahen sig pa ett ééktivt satt kravs
att dessa gp junctions ar i funktion,ta
de »star 6ppna».

— Exakt hur dessagp junctions akti

blir mjuk, framfor allt under imerkan a
prostaylandin E2.

—Vad som styr alla dessaogesser
ar oklat. P4 ett lokalt plan, om vi bar
tittar pa sjala livmoden, tycs det ara
styrkan i geruttrycken hos de éntrak-
tionsassociexde poteinena som spe
lar en storoll for nar vakarbetet staar
och hur efektivt det bir. Arftlighet spe
lar darfor enoll for om kvinnan far en
snabb och enlel forossning eller om
den Wir langdragen od svar

—Med famalkologiska medel &r det

dod fullt mojligt att effektivisera vak-
arbetet, eller inducardetta om sa be
hovs. For & oxytocin, som ofta an
vands, skaara efektivt maste dewan
namnda forbexdelsprocessara ha
kommit till stand

—Vid omayna eller gynnsamma
forhallanden ar mstaglandin, famfor
allt prostaglandin E2, # foredma, sagr
UIf Ulmsten.

Fostrets signaler ett statskott
Fomodligen &r detdstet som, g

ses som endnsplantionspiocess, sé
ger Ulf Ulmsten.

—Till att borja med inplantas bst
ret o accpteras & modena, men mot
slutet & graviditeten intrader enejek
tionspocess. Under norala forhallan
den ar detta fr&n om en inAmmao-
risk reaktion.

Manga forskae an m inne pa # en
infektion &r osalen till en stor andeha
antalet fotidiga fodossningr. | fram-
for allt USA awvander man darfor anti
biotika for dt foérhindra premaura for-
lossningr.

—Jag ar inte dertygad om & detta ar
ratt satt & angipa den har situenen.
Det finns manag fler faktorer &n enen
infektion som kan stta en fotidig for-
lossning Men all fatTmakaehandling
under de héar forhallandena mastgano
Overvagas med hansyn tiletala effek-
ter, och det kansk i vissa &ll ar batte at
|ata fostret fa komma ut oh bli omhéan
dettaget ar neon#ologen an & till varje
pris behalla det i den »iakkuvosens.

Lar av djur ens beteende
Aven om analsmetodema Hir allt

nom dt signalea till mamman nér det ar mer asanceade tror Ulf Ulmsten & det

livsdugligt, satter igang pcessarna i
livmoden odh livmoderhalsen dtdér
igenom sta@r fodossningn, menar
UIf Ulmsten.

—Hos faet ar det gnska tydligt &

veras \et vi inte Sannolikt spelar en for fostrets typofys—binjuebakaxel regle-

varje indvid speciell oncentation av
Ostrogen ot progesteon i livmodem-
uskeln en oll, sager UIf Ulmsten.

— Vara studier tyder pétiadstiogen i
kombinaion med pogesteon har en
exciterande dfekt pa lvmodemuskeln
vid graviditetens sluts&de

In vitro-studier har vidaatt proges
teronet gr en nycket sndb excitation
av livmodemusleln. Detta talar forta
progestepnet vid gaviditetens slutsé
de har nongnoma diekter exempelvis
en diekt efekt pa jonkanalem i celt
membanen ob inte som teditionellt,
via proteinsyntesen ignomet.

— | speciella modeller har vi kunha

visa hur kalciumjoribdet ower celt
membanen kaftigt 6kas nar vi tills&t
ter piogesteon, liksom det &n gor nar
vi tillsatter okytocin ot prostgglandin,
sager Ulf Ulmsten.

Efter &t steoidhomoner »férbe
rett» livmodemuskeln od bildningen
av gap junctions inducets, kan sjala
forlossningen stara med hjalpafram-
for allt prostgglandin o oxytocin.

—Bada dessa horoner insondas i
kraftigt 6kad omdttning da foloss
ningen statar od under sjéla féloss
ningsarbetet.

Parallellt med forbeedelsena i liv-
modemuskeln mot slutet a gravidite-
ten sler en motsarande férbezdelse i

rar utsondngen a de homoner som
initierar fodossningen. Sannoliktihns
det ett liknande om an nycket mer
komplicert system hos méanniska.

— Eftersom hjanans utedling ar sa
vasentlig hos oss, bdill varje pis méas
te skyddas vid folossningn — vilket
bl a sler genom denxensiva upplud-
ringen a livmoderhalsens binév —

awen i framtiden fortir svar att fast
stélla exakt tidpunkt for folossningen
hos den enskilda indden.

Och trots dt forskning king gravi-
ditet och férossning i allt stde ut
stradning handlar om angder & cel
ler och molelyler, &r UIf Uimsten der-
tygad om #& det som and djuen kat
las »maemal nesting» spelar en viktig
roll for nar fotossningn starar od hur
den gnomfos.

—Naér en lejoninna ska foda sin g
ute pa stapperoktrollerar hon fost &t
det inte nns ndga anda vilda djur unt
omkiing som kan st@ henngét hon

ska man kansksoOka efter dessa signahar ett luskaye &t foéda i for d@t skyddas

ler fran strets hjana, sagr UIf Ulm-
sten.

Men det &en anda tankbaa fetala
endokina signaler som kanwerka ot
har diskutegts Hand forskana.

— Men vi har ann inte funnit nagt
sdlert entydigt monster dtkan darfor
inte sa@ vilken som ar den typiskas$
tersignalen for igangsattandev $or-
lossningen. Ett nda forskningssamar
bete mellan obstéker od pedidri-
ker/neontologer kan bida till 6kad
kunskag om detta.

Behandlas som en inhmmation

Om man histolgiskt studear vav
nad fran bade mskel och livmoderhals
i samband med en spontanlé&sning
praglas bilden i miloskopet & en utta
lad inlammaorisk reaktion.

—1| detta @seende har vi bojalis
kutera med klleger fran anda specia
liteter om d graviditeten kansk ska

mot regn etc Detta nesting-beteende ar
mycket uttald hos mang djuarter.

Man kan &en iaktta det hos maag
kvinnor under sergviditeten ot néa
forlossningens intradandemenar UIf
Ulmsten. Det betydertiakvinnan helst
foder sitt ban pd »hemadslasaettet»,
att hon Hir sarbar ob behéer mycket
stdd vid slutetagraviditeten etc

— Det finns allts& en hel del psglo-
gi som vi maste beakta, lninte baa an
vanda biokmiska anaiser for & for-
klara fodlossningsmekanismea.

— Det ar mojligt & maemal nesting
hos homo har minskabetydelse efter
som vi inte har samma behav skydd
i forlossningssitudgonen som djwen.
Jag ar dok Overtygad om & vi ocksa i
omhanddiagandet & de gavida ot
fodande kvinnana maste iaktta ett psy
kologiskt omhandesgande for & gora
graviditeten ot férlossningnoptimal.
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