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Astma och allergi under spadbarnsaret
efter svar infektion med respiratory syncytial virus

[[Tidigare retrospektiva och prospekti-
va studier har visat att spadbarn som
drabbas av svar luftvigssjukdom orsa-

Svensk frontlinjeforskning
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kad av RSV (respiratory syncytial vi-
rus) har 6kad risk att utveckla astma.
Resultaten dr motstridiga vad géller ris-
ken for allergi. Det &r likasd omtvistat
om RSV i sig kan bidra till utveckling-
en av astma och allergi, eller om virus
viljer ut barn med nagon predispone-
rande riskfaktor. Vissa metodsvagheter
vidlader tidigare prospektiva studier;
kontrollbarnen har rekryterats i efter-
hand, RSV-infektionen har ofta inte ve-

rifierats virologiskt och noggrann ana-
lys av kontrollernas och indexbarnens
jamforbarhet vad giller hereditet och
omgivningsfaktorer dr i allménhet inte
genomford.

Vart material bestar av 47 av 52 barn
som behdvt sluten véard vid Borés barn-
klinik for verifierad RSV-bronkiolit un-
der epidemin december 1989 till och
med april 1990, dér fordldrarna givit
klartecken for deltagande i fortsatt upp-
foljning. Kontrollgruppen bestar av 93
barn som valts ut genom att man for var-
je indexbarn fran respektive barnavards-
central valt ut tva kontroller med fodel-
sedatum ndrmast indexbarnets och av
samma kon. Ett barn fick bara en kon-
troll. Samtliga 140 barn har undersokts
vid 1,3 och 7,5 ars alder. Indexbarnen
och deras kontroller hade likartad here-
ditet for allergi eller astma. Forekomst
av pélsdjur och tobaksrokning i familjen
och av atopisk dermatit hos barnet var
densamma i bada grupperna.

Astma, definierad som minst tre 13-
karverifierade episoder av pip i brostet,
var starkt Overrepresenterad i index-
gruppen vid samtliga uppfoljningar. 30

procent av indexbarnen och 3 procent av
kontrollerna hade astma ndgon gang un-
der studieperioden. 23 procent av index-
barnen och 2 procent av kontrollerna
hade i sjudrséldern aktuell astma, 15 re-
spektive 2 procent hade allergisk nis-
/6gonkatarr. Allergisk sensibilisering,
bedémd med hudpricktest och serum-
prover, forekom hos 41 respektive 22
procent av sjuaringarna (P<0,05). Mul-
tivariata analyser pd hela materialet vi-
sade att genomgéngen svar RSV-infek-
tion var den starkaste riskfaktorn for ast-
ma och dven en riskfaktor for allergisk
sensibilisering.

Resultaten stoder teorin att RSV i sig
kan bidra till utvecklingen av astma och
allergi, men det behdvs randomiserade
studier med nagon typ av intervention
mot RSV for att sékert kunna faststélla
ett sadant orsakssamband.
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Kroppsegen neuropeptid

medierar beroende, nedstiamdhet och oro?

[(MNeuropeptider fungerar som budbi-
rare i hela kroppen och har sedan linge
intresserat svenska forskare. Substans P
isolerades av Ulf von Euler i borjan av
1930-talet, kartlades i hjarnan av Bengt
Pernow pa 1950-talet och dérefter och
fortfarande i storre detalj av Tomas
Hokfelt. Substans P har i CNS foretri-
desvis studerats som férmodad budba-
rare av smértrelaterade signaler, sarskilt
i spinala C-fiberafferenter. Ernst Bro-
din var tidigt ute med evidens for paver-
kan pa substans P i hjirnan av antide-
pressiva likemedel.

I en mycket uppmérksammad rapport
i Science [1] framforde haromaret MS
Kramer och medarbetare kliniska beldgg
for antidepressiv (och anxiolytisk) ef-
fekt av en syntetisk antagonist for sub-
stans P(NK1)-receptorn. Sedan dess har
psykotropa effekter av fordandrad sub-
stans P-transmission studerats och for-
bryllat med delvis paradoxala fynd.

En spansk-engelsk forskningsgrupp
har i flera rapporter i Nature redovisat in-
tressanta indikationer dar himmad neu-
rotransmission med substans P tycks
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motverka savél viss smartfornimmelse
och aggressivitet [2] som utveckling av
narkotiskt opiatberoende [3].

I bada dessa rapporter har rekombi-
nant teknik anvéants, dir s k knockout-
blockering av specifika gener alstrats i
en genetiskt identisk klon av méss. I des-
sa fall jamfors en klon utan uttryck (f6-
rekomst) av NK1-receptorn med mdss
med intakta NK1-receptorer (dvs natur-
lig forekomst).

I den forsta rapporten i Nature redo-
visas den rekombinanta modellen och en
kombination av beteendeforsok, in situ-
ligandbindning och elektrofysiologi in
vivo. Moss utan receptorer for sub-
stans P tycks ytligt sett friska men ab-
normiteter observeras. Hypersensibili-
sering av spinala smartreflexer tycks
hdmmad, utan att substans P i sig sjélv
verkar vara mediator for smértsignaler-
na. Mer ovintat ses ocksa ett hammat
forsvarsbeteende mot revirkrankning
och enroll for substans P i adaptation till
psykologisk stress foreslas.

I den senare rapporten redovisas med
maéngsidiga beteendeforsok beldgg for

att beteendeforstarkning av opiater kan
inkludera en roll for substans P. Man f6-
reslar att blockad av receptorer for sub-
stans P kan utgéra en ny farmakotera-
peutisk princip for lakemedel mot opiat-
beroende, och kanske ocksd mer gene-
rellt mot drogberoende.
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