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Kan doende cancerpatienter »senareldagga«
sin egen dod pa viljemassig grund?

Il Det hdvdas ibland — och har dven vi-
sats i mindre studier — att ddende cancer-
patienter viljemissigt kan overleva ett
visst datum om det &r viktigt for dem.
For att studera denna fraga har man i
USA genomfort en registerstudie, om-
fattande drygt 300 000 personer som
dott i cancer. Malet var att studera om
det fanns en nedgang av antalet dodsfall
irelation till viktiga hdndelser sasom jul,
den amerikanska tacksdgelsehelgen el-
ler patientens egen fodelsedag. Man val-
de att géra métningarna tva veckor fore
och efter de nimnda hogtiderna.
Resultaten visar att det inte finns na-
gra sikra hallpunkter for antagandet att
cancerpatienter — viljemissigt — kan
overleva viktiga familjehdgtider som
dessa. Istdllet fann man en nagot dkad
dodlighet under den s k svarta veckan
fore tacksédgelsehelgen och — specifikt
for kvinnor — veckan fore deras fodelse-
dag. En stor svaghet med studien ar att
man faktiskt inte vet om dessa hogtider
var viktiga méal for patienterna. Jul och

fodelsedagar ar idag tillstéllningar dar
manga svart sjuka kan kidnna att de ar i
viagen och till belastning for familjen
och barnen. Dérfor kan man heller inte
utga fran att ddende cancerpatienter vill
overleva sadana hogtider. Olika héin-
delser i livet kan ha olika betydelse for
den enskilde patienten. M4l att 6verleva
kan dven vara helt andra dn de som ingétt
istudien, kanske t ex att fira en brollops-
dag eller leva tills forsta barnbarnet fods.

Sammanfattningsvis visar registerstudi-
en att det inte foreligger ndgon minskad
dodlighet infor jul, tacksigelsehelgen
eller egen fodelsedag. Studiens design
gOr att man inte far ndgot rakt svar pa
grundfragan — om en enskild patient vil-
jemaéssigt kan Overleva ett visst datum
som &r viktigt for just den individen.

Peter Strang
peter.strang@stockholmssjukhem.se

Young, DC, et al. Holidays, birthdays and postponement
of cancer death. JAMA. 2004;292:301-16.

Screening for celiaki vid osteoporos

Il Varje ar drabbas 70 000 svenskar av
osteoporosrelaterade  frakturer. En
screeningundersokning har pavisat celi-
aki hos 9 (3,4 procent) av 266 patienter
med osteoporos jamfort med 0,2 procent
av 574 kontroller [1]. Celiaki forekom
hos 2,9 procent av de screenade kvin-
norna och 7,4 procent av minnen. Anti-
kroppsnivderna mot transglutaminas
korrelerade med graden av osteoporos.
Kalciumnivaerna 1dg normalt medan
PTH och D-vitamin avvek.

Behandling med glutenfri kost for-
battrade bentdtheten efter ett r hos 6 av
8, trots att de tidigare inte svarat pé be-
handling. Kostnaden for screening be-
raknades till 1 500 dollar per diagnosti-
serat fall, vilket star sig vil jamfort med
kostnaden for att behandla en hoftfrak-
tur. Trots att sdnkning av benmassan
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med 10 procent kan dubblera fraktur-
risken kunde ingen riskékning detekte-
rasien grupp av 244 diagnostiserade ce-
liakipatienter [2].

Anledningen kan vara att patienter
med celiaki aterhdmtar merparten av sin
benmassa efter 2—3 ars glutenfri kost. Ar-
tikelforfattarna rekommenderar scree-
ning, medan tidskriften i sin kommentar
efterlyser ytterligare studier [3].

Vid typ 1-diabetes, tyreoideasjuk-
dom, Downs- och Turners syndrom, dér
over 5 procent kan ha celiaki, r scree-
ning pd ménga hall vanlig. Prevalensen
vid osteoporos dr jaimforbar. En 6kad
frakturrisk kan inte uteslutas. Vid andra
symtom eller utebliven forbattring bor
dérfor antikroppar kontrolleras.

Vid stark misstanke bor biopsi tas
oavsett antikroppsresultat. Detta dr dock
inte okontroversiellt, och sista ordet lar
inte vara sagt i den fragan.

Klas Sjoberg
klas.sjoberg@med.lu.se
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Gemensam arftlig
faktor for hjartinfarkt,
reumatoid artrit

och MS ér identifierad

Il Manga av vara folksjukdomar har in-
flammatoriska komponenter. De kidnne-
tecknas ocksé av att sjukdomsmekanis-
men anses vara en komplex interaktion
mellan érftliga faktorer och milj6. Det
har dock visat sig vara svart att identifi-
era enskilda drftliga komponenter med
hjalp av traditionella kopplings- eller
associationsstudier.

Kartldggning av genetiska variatio-
ner i djurmodeller har foreslagits som
en alternativ strategi for att identifiera
kandidater for humana associationsstu-
dier. Genom att korsa olika inavlade
rattstammar har vi identifierat den gene-
tiska variation som ligger bakom skill-
nader i uttryck av MHC klass II-mole-
kyler i en experimentell nervskademo-
dell.

Den underliggande variationen vi-
sade sig vara lokaliserad till den regula-
toriska (promotor) regionen for genen
Mhc2ta (klass II-transaktivatorn), en
kidnd transkriptionsfaktor for MHC
klass II-gener.

Foérekomsten av en basparsvariation
(SNP) lokaliserad till motsvarande del
av genen som hos ratta var signifikant
associerad med sjukdomsforekomst i
tre oberoende kliniska material besté-
ende av patienter med reumatoid artrit,
MS samt hjértinfarkt.

Genvarianten forekom i en frekvens
av ca 24 procent och medforde en rela-
tiv risk6kning i intervallet 20—40 pro-
cent. Detta dr den forsta érftliga faktor
gemensam for kardiovaskular och kro-
nisk inflammatorisk sjukdom som iden-
tifieras.

Fyndet stoder uppfattningen om inflam-
mationens betydelse for den ateroskle-
rotiska processen och kan vara en del av
forklaringen till den 6kade risk for kar-
diovaskulér sjukdom som beskrivits vid
reumatoid artrit. MHC klass II spelar en
mycket central roll i immunsystemet,
vilket gor att den identifierade genvari-
anten kan anses vara kandidat for regle-
ring dven av annan inflammatorisk
sjukdom.

Fredrik Piehl
fredrik.piehl@cmm.ki.se

Swanberg M, etal. MHC2TA is associated with differen-
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dial infarction. Nat Genet. 2005 Apr 10; [Epub
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Bedomning av svarighetsgrad och livskvalitet vid atopiskt eksem

Il En kraftig 6kning av atopiskt eksem
har noterats under de senaste 20 aren.
Idag forekommer atopiskt eksem hos
20—24 procent av forskolebarn i véstvérl-
den. Studier pagér for att forsoka utrona
bakomliggande orsaker till denna 6kning,
och flera olika teorier diskuteras. I andra
studier pagar forsok att kartldgga bakom-
liggande mekanismer vid atopi och for att
utveckla battre behandling.

Det finns idag mer &n 50 olika varian-
ter av protokoll for att gradera utbred-
ning, svarighetsgrad och subjektiv pa-
verkan. Det mest anvédnda protokollet ar
SCORAD, som bygger p4 en kombina-
tion av objektiv klinisk utbredning och
svérighetsgrad av eksemet och patien-
tens egen bedomning av symtom som
klada och somnsvarigheter.

Det finns, sdrskilt i kliniska prov-
ningar, behov av ett enkelt och reprodu-
cerbart protokoll, som tar hénsyn till pa-
tientens uppfattning av eksemets svarig-
hetsgrad och som dven miéter livskva-
litet.

Charman och medarbetare har efter
intervjuer med 35 patienter med atopiskt
eksem och ett frAgeformulir till ytterli-
gare 200 patienter skapat ett skattnings-
intrument for patientorienterad eksem-
métning. Instrumentet kallat POEM be-
star av sju fragor. Patienten skall ange
hur ofta under en vecka man haft besvar
med klada, sdmnsvarigheter, vitskning,
blodning, sprickbildning, fjallning och
torrhet. Instrumentet har god Odverens-
stimmelse med tidigare anvinda frage-
formulér, och forefaller inte pa nagot

sétt varanydanande da dessa symtom se-
dan ldnge ar kdnda och anses centrala
vid atopiskt eksem.

Virdet med POEM ligger mer i att
méitningens tyngdpunkt avspeglar pati-
entens egen upplevelse av sitt eksem. In-
strumentet kan kombineras med mer ob-
jektiva maitsystem som till exempel
SCORAD. Det viktiga dr att samma
méitmetoder anvinds i olika studier sé att
dessa kan jamforas inbordes.

Yiva Linde
ylva.linde@sodersjukhuset.se

Charman CR, et al. The Patient-Oriented Eczema
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new tool for measuring atopic eczema severity from
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Att kommunicera nytta—risk i dialogen mellan forskrivare och patient

Il Indragningen av rofecoxib och mojli-
ga hjart-karlrisker med hoga doser av ce-
lecoxib har aktiverat debatten om direkt-
reklam for receptbelagda likemedel till
allménheten. P4 basen av ett antal ame-
rikanska exempel diskuteras temat i en
oversikt i New England Journal of Me-
dicine. Vilken effekt har direktreklam
till allménheten pé ldkare—patientforhal-
landet? Vilken 6versyn gor lakemedels-
myndigheten FDA av annonsering av re-
ceptbelagda likemedel?

T'USA har kritiker forsokt fa direktre-
klam av likemedel forbjuden. En sadan
drastisk atgérd tycks emellertid orea-
listisk. Den amerikanska allminhetens
starka stod for direktreklam avspeglar en
efterfrigan pa information. I bakgrun-
den anas bl a nyligen genomforda forén-
dringar i férsakringssystemet med hogre
avgifter pa lakemedel.

Den reklam som informerar om sjuk-
domar eller hélsotillstind regleras inte
av FDA. Déaremot regleras specifika rad

om ldkemedel med atféljande krav pa en
balanserad information om nytta/risker.

Likemedelsreklamen i USA kombi-
nerar i méanga fall allmin information
om likemedel med uppenbara forsok att
Overtyga konsumenten att anvianda ett
visst preparat. Det dr den senare typen av
reklam som dr kontroversiell — just pa
grund av obalans i informationen om
fordelar kontra risker.

I februari 2004 initierade FDA ett
forsok med forbéttrad — och pedagogiskt
lattillgénglig — information om viktiga
och vanliga risker vid likemedelsan-
vandning. Ett exempel pa en saddan at-
gérd dr lanseringen av ett »riskinforma-
tionsfonster« i ldkemedelsannonser.
Rutan, som med lattlast text riktas till pa-
tienter ger information om kontraindika-
tioner, ev varningar och biverkningar.

Korrekt utformad direktreklam kan
vara ett bra verktyg for att informera all-
ménheten om ldkemedel. Det dr samti-
digt viktigt att lakemedelsindustrin mo-

ter de konsumenter och forskrivare som
onskar en balanserad nytta—riskkommu-
nikation om lakemedelsanvindning.

Att kommunicera nytta—risk i dialo-
gen mellan forskrivare och patienter &r
ett vardagsdilemma for ldkare. Som kli-
niker tvingas vi dagligen fatta beslut
som kréaver nytta—riskvéirdering vid 14-
kemedelsbehandling. Dessa beslut &r
vanskliga av flera olika skdl. Hur infor-
merar vitex om en sekundarprofylaktisk
effekt som kan erhallas bara hos négra
individer i en grupp men dér alla 16per en
risk for biverkningar?

Dessa fragor diskuteras, och fortjanar
att diskuteras alltmer, bade mellan for-
skrivare och i vér dialog med vilinfor-
merade patienter.

Eva Andersén Karlsson
eva.andersen-karlsson@sodersjukhuset.se
Berndt ER. To inform or persuade? Direct to consumer ad-

vertising of prescription drugs. N Engl J Med.
2005;352:325-8.

Synbiotika reducerar infektionsfrekvensen efter levertransplantation

Il Trots »aggressiv« antibiotikabehand-
ling rapporteras infektioner i 50-86 pro-
cent av fallen under forsta manaden efter
levertransplantation. Synbiotisk behand-
ling — kombination av laktobaciller/pro-
biotika och véxtfibrer/prebiotika — har i
olika studier visat sig signifikant minska
forekomst av infektioner efter operativa
ingrepp. 1 en prospektiv randomiserad
studie behandlades 66 patienter som
genomgatt levertransplantation med ett
synbiotikapreparat innehéllande fyra
bioaktiva laktobaciller, 4omiljarder
LAB/dag plus fyra bioaktiva fibrer i en
dos om 10 gram/dag. Kontrollgruppen
fick enbart samma fyra fibrer. Behand-
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lingen startade dagen fore transplantatio-
nen och pagick 14 dagar. En patient i den
synbiotiskt behandlade gruppen utveck-
lade infektion under den forsta postopera-
tiva manaden (urinvagsinfektion med en-
terokocker). Detta kan jamforas med 48
procent hos dem som fick bara fibrer (12
urinvagsinfektion, 2 kolangit, 1 pneumo-
ni, 1 sarinfektion). I synbiotikagruppen
kunde patogena bakterier odlas fram hos
endast en patient (enterokocker). I fiber-
gruppen framodlades 11 fall med entero-
kocker, 3 fall med E. coli, 2 fall med en-
terobakter, 2 fall med pseudomonas och
1 fall med stafylokocker. Synbiotikabe-
handlade patienter fick i medeltal antibio-

tikaio1, + 0,1 dagar medan fibergruppen
gavs antibiotika i 3,8 + 0,9 dagar.
Slutsats: tidig enteral nutrition med
synbiotika minskar signifikant infek-
tionsfrekvensen vid levertransplantation.

Stig Bengmark
s.bengmark@ucl.ac.uk

Rayes N, et al. Supply of pre- and probiotics reduces
bacterial infection rates after liver transplantation —
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2005;5:125-30.

* Potentiella bindningar eller jévsforhallanden:
Forfattaren har medverkat vid komposition av
och i kliniska studier med flera olika synbiotiska
kompositioner. Har ocksa aktier i flera probioti-
kabolag.
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