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autoreferat. Sjuklig grad av hals
bränna, gastroesofageal reflux, drabbar 
ca 10–20 procent av alla vuxna i väst
världen. Sådan halsbränna medför ökad 
risk för körtelcellscancer i matstrupen. 
Många forskare har därför trott att ope
ration mot halsbränna har haft en skyd
dande effekt mot risken att få mat
strupscancer. Körtelcellscancer i mat
strupen har ökat snabbare i förekomst 
än någon annan cancerform i vissa väst
länder de senaste decennierna. Chan
sen att överleva fem år efter att dia
gnosen är ställd är bara 10–15 procent, 
varför behovet att finna förebyggande 
åtgärder är stort. Operation mot hals
bränna har föreslagits kunna ha en 
skyddande effekt mot matstrupscancer, 
eftersom halsbränna är den starkaste 
riskfaktorn, men övertygande bevis
ning för detta saknas. Tidigare under
sökningar har haft problem med urva
let, för få testpersoner och för kort tid 
för uppföljning för att få säkra resultat.

I denna stora svenska registerstudie 
har risken för matstrupscancer under
sökts hos 14 102 svenskar, som tidigare 
opererats mot halsbränna mellan åren 
1965 och 2006, med en uppföljningstid 
på 15–42 år. Det är den hittills största 
studien av denna fråga. Studien visar, 
tvärtemot hypotesen, att operation mot 
halsbränna inte verkar hindra utveck
lingen av matstrupscancer senare i li
vet. Risken för körtelcancer i matstru
pen var tolv gånger hög re än den mot
svarande bakgrundsbefolkningens risk 
under hela uppföljningstiden (standar
diserad incidenskvot 12,3; 95 procents 
konfidensintervall, KI, 8,7–16,8), utan 

tecken på en minskning med tiden efter 
operationen (P för trend = 0,86). Hos de 
patienter som följdes upp minst 15 år ef
ter operationen var riskökningen näs
tan 15 gånger högre än för bakgrunds
befolkningen (standardiserad incidens
kvot 14,6; 95 procents KI 7,0–26,8). Re
sultaten är justerade för inverkan av 
ålder, kön och tid, men man har inte 
kunnat ta hänsyn till störeffekter av 
vissa riskfaktorer som övervikt och 
rök ning.

Det finns inget i den aktuella studien 
som tyder på att operation mot hals
bränna skyddar från att senare i livet få 
matstrupscancer. Denna operation bör 
därför utföras endast för att motverka 
patienternas refluxbesvär, inte i syfte 
att förebygga cancer.

Jesper Lagergren
professor, överläkare, kirurgkliniken,  

Karolinska universitetssjukhuset, Solna

Lagergren J, et al. Gastroenterology. 2010. 
doi: 10.1053/j.gastro.2010.01.004 

Operation mot halsbränna  
skyddar inte mot cancer

Förslaget om en allmän sjukvårdsre
form är en stor politisk fråga i USA och 
uppmärksammas även i Sverige, bl a i 
Läkartidningen. Nyligen har en uppfölj
ningsstudie presenterats av dödlighe
ten i ett nationellt representativt slump
vis urval av 9 004 invånare i USA i ål
dern 17–64 år. De genomgick 1988–1994 
intervjuer och hälso och laboratorie
undersökningar och följdes fram till 
och med år 2000 i dödsorsaksregister. 
Man hade då uteslutit dem som täcktes 
av Medicare och Veterans Administra
tion och ofta hade nedsatt hälsa liksom 
dem som var sjuka och tog sedan endast 
med dem med fullständiga uppgifter 
från baslinjeundersökningen. 

Vid uppföljningstidens slut hade 3,1 
procent avlidit. Risken att dö var 80 pro
cent hög re hos de oförsäkrade efter kon
troll för ålder och kön och 40 procent 
högre (95 procents konfidensintervall 
1,06–1,84) i Cox regressionsanalys efter 
kontroll för olika hälsovariabler, in
komst, etnicitet, utbildning och läkar
bedömt hälsostatus vid baslinjen. I en 
liknande undersökning från 1993 var 
överrisken 25 procent. Den aktuella un
dersökningen innefattade en större an
del äldre och uteslöt sjuka, i motsats till 
undersökningen från 1993. 

Författarna skriver att resultaten är 
konsistenta med dem i tidigare studier. 
De menar, under hänvisning till en rap
port av Institute of Medicine, att den 
ökade dödligheten kan bero på en kom
bination av tre förhållanden som alla 
har stöd i olika studier: svårighet att få 
vård då det behövs, avsaknad av fast 
vårdkontakt och minskad kontinuitet.

Överraskande nog diskuterar de inte 
närmare betydelsen av ekonomiska för
hållanden och vårdkostnader. På grund 
av åldersskillnaderna mellan denna och 
referensundersökningen från år 1993 
skulle man gärna också ha sett en jäm
förande analys som tar hänsyn till det
ta.
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Hög dödlighet bland 
oförsäkrade i USA

»I en liknande undersökning 
från 1993 var överrisken 25 
procent.«

Körtelcellscancer i matstrupen ökar snab
bare än någon annan cancerform i vissa 
västländer. Halsbränna är en riskfaktor. 

I Nature Genetics presenteras en gen 
som kan kopplas till telomerens längd, 
den genetiska region i slutet av varje 
kromosom som avgör hur många gånger 
kromosomens genetiska material kan 
»kopieras« och i förlängningen, i alla 
fall teoretiskt, reglerar hur många gång
er en cell kan delas. 

Författarna, som kommer från Stor
britannien och Holland, har tittat på 
12 409 individer och gjort en s k genome 
wide associationanalys. Det rör sig om 
flera material som slagits samman, där
ibland 1 487 koronarsjuka, 1 430 blodgi
vare och 3 256 tvillingar; totalt drygt 

12 000 personer. För dessa har man 
även analyserat telomerens längd i leu
kocyter och hittat en korrelation mellan 
en region på kromosom 3 (benämnd 
3q26, rs12696304) som tycks vara kopp
lad till telomerens längd, justerat för 
deltagarens ålder. 

I anslutning till den identifierade regio
nen finns genen TERC (telomerase RNA 
component) som omfattar enzymet 
RNAtelomeras, som har en central roll 
i att upprätthålla telomerens längd.  
TERC är således långt ifrån okänd när 
det gäller telomerens längd. Det den ak
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Januarinumret av Journal of Neuro
surg ery publicerar en artikel som listar 
de 100 mest citerade publikationerna 
inom neurokirurgi [1]. Bland dessa ar
beten, som publicerats mellan 1958 och 
2001 i olika neurokirurgiska tidskrifter, 
är sex från Sverige. 

Som den nionde mest citerade artikeln 
(668 citat) återfinns ett arbete från 1992 
av Laitinen, Bergenheim och Hariz från 
Umeå och Sophiahemmet om Leksells 
pallidotomi vid Parkinsons sjukdom [2]. 
Två arbeten av Siesjö från Lund från 
1992 [3, 4] om patofysiologi och behand
ling av fokal cerebral ischemi (del I 667 
citat och del II 531 citat) hamnar på ti
onde respektive 23:e plats. 

Backlunds och medarbetares artikel 
från Karolins ka institutet om trans
plantation av binjuremärg i hjärnan vid 
Parkinsons sjukdom, publicerad 1975  
[5], är på 40:e plats (407 citat). Siesjös 
arbete om cerebral cirkulation och me
tabolism [6] är på 45:e plats (386 citat). 
Steiners och medarbetares artikel från 
Karolins ka institutet från 1992 om ra
diokirurgi vid arteriovenösa missbild
ningar [7] är på 80:e plats (312 citat).

Samtliga dessa arbeten har varit av 
banbrytande karaktär inom olika gre
nar av neurokirurgin. Att Laitinens ar
tikel om pallidotomi är det mest citera
de svenska arbetet inom neurokirurgi 
är inte förvånande eftersom det var det
ta arbete som invigde den väldsomfat
tande renässansen för den funktionella 
neurokirurgin i postlevodopaeran av 
Parkinsons sjukdom. Vad som kan tyck

as förvånande är att detta arbete först 
hade tillställts Läkartidningen åren 
1989–1990, som dock refuserade arti
keln.
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Av 100 mest citerade arbeten i  
neurokirurgi är sex från Sverige 

Läkartidningen refuserade den nionde 
mest citerade artikeln i den aktuella ge
nomgången.

tuella studien dock tillför är att det 
tycks finnas en direkt koppling mellan 
genen och längden på telomeren. Ett an
tal upprepande sekvenser har identifie
rats inom regionen i anslutning till 
TERC, och antalet sekvenser inom det 
området är kopplat till minskad telo
merlängd. Förekomst av en extra se
kvens är kopplad till att telomeren kor
tas ca 75 baspar, vilket innebär en för
kortning motsvarande vad som sker na
turligt under 3,6 år.

Telomerens längd har föreslagits kunna 
vara en indikator på en individs biolo
giska ålder. Författarna spekulerar över 
om rönen kan innebära att vissa män

niskor åldras snabbare rent biologiskt 
på grund av kortare telomerer. Det kan, 
spekulerar författarna vidare, vara sär
skilt viktigt för människor med denna 
genetiska bakgrund att undvika över
vikt, rökning och andra riskfaktorer för 
bl a kardiovaskulär sjukdom och olika 
former av cancer. Telomeren har blivit 
ett allt hetare forskningsfält. Fjolårets 
Nobelpris tilldelades Elizabeth H 
Blackburn, Carol W Greider och Jack W 
Szostak för forskning kring just telome
ren.
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Undernäring inför kirurgi rapportera
des redan 1936 som en risk vid kirurgi 
[JAMA. 1936;106:45860]. Trots den me
dicinska utvecklingen kvarstår under
näring som en realitet inom sjukvården. 

En nyligen publicerad observationsstu
die från Basel rapporterar ökade kom
plikationer vid elektiva kolorektala re
sektioner hos 186 konsekutiva patienter 
med undernäring. Med hjälp av ett en
kelt och kliniskt validerat test av risker
na vid undernäring – NRS 2002 [Clin 
Nutr. 2003;22:32136] kunde man iden
tifiera vilka patienter som löpte ökad 
risk för behandlingskrävande postope
rativa komplikationer. 

Studien är tydlig i sitt budskap: patien
ter som ska genomgå större operationer 
bör bedömas utifrån näringstillståndet 
för att ge ansvariga en korrekt bild av 
riskerna. En viktig faktor för resultatet 
är dock att studien sannolikt är genom
förd under huvudsakligen traditionell 
perioperativ vård. Det visar sig inte 
minst i vårdtiden, som är lång, median 
17 dagar, för i huvudsak kolonresektion.

Med moderna metoder för periopera
tiv vård, »enhanced recovery after sur
gery« (ERAS) är vårdtiderna 3–5 dagar 
och komplikationsfrekvensen ungefär 
hälften så hög [Br J Surg. 2009;96(2):197
205]. Den stora diskrepansen mellan re
sultaten kan delvis, men troligen inte 
helt, förklaras av skillnader i komorbi
ditet. Med användning av ERASproto
koll för den perioperativa vården var 
BMI inte längre en faktor som påverka
de utfallet efter motsvarande kirurgi 
[Arch Surg. 2009;144(10):9619]. 

Ur dessa rapporter kan man utläsa någ
ra viktiga budskap: 
•  Undernäring är fortfarande vanligt 

förekommande hos patienter som 
planeras för större kirurgi. 

•  Undernäring hos patienter medför en 
ökad risk för komplikationer. 

•  NRS 2002 är ett enkelt och bra test 
för att identifiera riskpatienter.

•  Optimering av den perioperativa vår
den med ERASprogram kan minska 
riskerna med kirurgi – också för pa
tienter med undernäring.
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Undernäring – en 
risk vid kirurgi
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