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Tranexamsyra minskar risken
att do av blodning

I Lancet presenteras en studie dar trau-
mapatienter givits tranexamsyra strax
efter olyckstillféllet. Resultaten visar
att behandlade l16per minskad risk att
avlidatill féljd av blédning.

Studien har bedrivits vid 274 sjukhus i
40 lander och omfattar totalt drygt
20000 vuxna traumapatienter som
drabbats av antingen en storre blédning
till foljd av sin skada (definierat som sy-
stoliskt blodtryck under 90 mm Hg al-
ternativt hjartfrekvens over 110/min)
eller som Iopte risk att drabbas av blod-
ning. Halften av deltagarna, 10060 in-
divider, gavs inom &tta timmar efter
olyckan tranexamsyra, som har trom-
bocytaktiverande och -aggregerande
verkan. Initialt gavs en engdngsdos pé 1
gram tranexamsyra. Darefter gavs
dropp med ytterligare 1 gram under atta
timmar. En lika stor kontrollgrupp gavs
placebo. Primart effektmatt var dods-
fall inom fyra veckor efter olyckan. Pa-
tienter som avled har delats upp efter
dodsorsak: blédning, skallskada, multi-
pel organsvikt eller vaskular ocklusion
(som inkluderar hjértinfarkt och isch-
emisk stroke).

Det visade sig att den totala mortalite-
ten oavsett orsak var lagre i gruppen
som fatt tranexamsyra. Dar avled 1463
personer, motsvarande 14,5 procent av
alla tranexamsyrabehandlade, jamfort
med 1613 (16,0 procent) av kontroller-
na. Risken att do till foljd av blédning
minskade an kraftigare da 489 (4,9 pro-
cent) av de tranexamsyrabehandlade
avled till foljd av blédning jamfort med
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behandling med metadon. Givet att
missbrukare I6per stor risk for att drab-
bas av allvarliga infektioner och att d6
till féljd av feldosering, lagg déartill soci-
ala problem med utslagning och krimi-
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»En férdel med tranexamsyra
ar att det ar billigt och relativt
enkelt att administrera.«

574 av kontrollerna (5,7 procent). Den
relativa risken att do var 0,85 for tran-
examsyrabehandlade jamfort med kon-
trollerna (95 procents konfidensinter-
vall 0,76-0,96, P=0,0077). Intressant
att notera ar att man inte sag fler fall av
hjartinfarkt eller ischemisk stroke i
gruppen som fatt tranexamsyra, vilket
hade befarats som potentiella biverk-
ningar till foljd av ett trombocytaktive-
rande preparat.

En fordel med tranexamsyra ar att
det ar billigt och relativt enkelt att ad-
ministrera. Det gor att preparatet kan
anvandas aven i fattiga lander. Studien
ar intressant mot bakgrund av att det
arligen avlider 600000 méanniskor véarl-
den dver till foljd av blédning efter trau-
ma och att 90 procent av dessa kommer
fran fattiga och medelinkomstlander.
Tidigare studier har visat att admini-
stration av tranexamsyra vid blédning-
ar minskar behovet av blodtransfusion
med upp mot en tredjedel. Forfattarna
spekulerar 6ver om tranexamsyra éven
skulle kunna spela en central roll vid
andra tillstdnd dar man riskerar svara
blodningar, sdsom traumatiska hjarn-
skador och forlossningar.
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nalitet, ar det oetiskt att inte 6vervéga
dettaalternativ.

Artikeln kommenteras av forskare
fran Kanada, som lyfter fram att ett
flertal studier som presenterats under
det senaste decenniet visat att dverva-
kad administration av heroin tycks vara
effektivare &n metadonbehandling.
Fragan &r givetvis extremt kontrover-
siell, inte minst pa ett politiskt plan, och
studien har blivit bade uppmarksam-
mad och omdebatterad.
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Goda resultat av
Immunterapi mot
metastaserat
malignt melanom

| tidskriften New England Journal of
Medicine presenteras en lovande fas
3-studie kring antikroppsbehandling
mot metastaserat malignt melanom.
Studien har bedrivits vid 125 centrai 13
lander och omfattar totalt 676 patienter
med metastaserat malignt melanom
(stadium 111 eller 1V) som tidigare be-
handlats med cytostatika alternativt
IL-2 med otillréckligt behandlingssvar.

Preparatet i frdga gar under namnet
ipilimumab, en monoklonal antikropp
som binder till proteinet CTLA-4, som
uttrycks av T-celler och som — ar for-
hoppningen —aktiverar dessa till att an-
gripa tuméren. Deltagarna lottades till
tre grupper. En grupp gavs behandling
med ipilimumab i injektionsform var
tredje vecka. Dosen som gavs var 3 mg
per kilo kroppsvikt. En andra grupp
gavs ett tumdrvaccin vid namn gpl00,
och en tredje grupp gavs bade ipilimu-
mab och gp100. Primart effektmatt ut-
gjordes av dddlighet oavsett orsak.

Det visade sig att mediandverlevna-
den bland individer som fatt ipilimu-
mab var 10,1 manader, vilket ska jamfo-
ras med 6,4 manader i gruppen som fick
gp100. Ipilimumab och tumdrvaccinet i
kombination gav ingen ytterligare for-
del; mediandverlevnaden uppgick till
10,0 méanader.

Flera av patienterna som behandla-
des med antikroppen drabbades dock av
biverkningar, framst immunrelaterade.
| ett antal fall rérde det sig om mycket
allvarliga biverkningar, till och med
dodsfall. Forfattarna skriver att be-
handlade maste 6vervakas mycket noga
och snabbt ges behandling med bla kor-
tikosteroider vid tecken pa biverkning-
ar. Vart att understryka ar att studien
finansierats av lakemedelsbolagen Bris-
tol-Myers Squibb och Medarex.
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»Preparatet i fraga gar under
namnet ipilimumab, en mono-
klonal antikropp som binder till
proteinet CTLA-4 ...«
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Transkraniell doppler och risken

for emboli fran karotis

| tidskriften Lancet Neurology har en
grupp forskare undersékt om man med
hjalp av transkraniell doppler kan hitta
tecken pa asymtomatisk emboli hos pa-
tienter med stenos i arteria carotis for
att darigenom avgodra om dessa behover
genomga operation med endarterekto-
mi. Studien bygger pa data fran 26 cent-
ra och omfattar totalt 467 patienter
med minst 70 procents stenos i karotis
och som inte haft nadgra neurologiska
symtom.

Deltagarna genomgick transkraniell
doppler (TCD) dar man tittade efter
tecken pa emboli i arteria cerebri me-
dia. Dopplerundersdkningen spelades
in och tog totalt tva timmar. Den uppre-
pades sedan efter 6, 12 och 18 manader.
Nér forskarnatittade pa den dopplerun-
dersokning som gjordes da studien pa-
borjades noterades tecken pa emboli
(somalltsa inte givit ndgra symtom) hos
77 individer. Deltagarna har sedan féljts
under 2 ar, och primart effektmatt har
varitipsilateral stroke och TIA.

Under uppféljningsperioden notera-
des att 6 individer drabbades av stroke

ipsilateralt och 26 av TIA. Nar man tit-
tade pa forekomst av stroke/TIA i re-
spektive grupp noterades att 7,1 procent
avindividernadarasymtomatisk embo-
li upptéckts drabbades av stroke eller
TIAarligen, vilket ska jamforas med 3,0
procentav individernadar man inte hit-
tatemboli.

Sett under hela tvaarsperioden var
risken for stroke/TIA 6kad med 2,5
ganger (95 procents konfidensintervall
1,20-5,36; P=0,015) i gruppen dar man
hittat tecken pd emboli. Om man ser
specifikt pa de strokedrabbade, och allt-
saexkluderar de individer som drabbats
av TIA, noterades att risken for ipsilate-
ral stroke var 5,6 ganger hogre (95 pro-
cents konfidensintervall 1,61-19,32;
P=0,007) i gruppen dar man hittat
tecken pa emboli.

Ser man specifikt pa den sexménaders-
period som féljde en given TCD-under-
sokning noterades att risken for ipsila-
teral stroke var 6,4 ganger hogre for in-
divider dar man hittat tecken paemboli.
Resultaten star sig efter att forfattarna
justerat for faktorer som kon, stenos-

»Transkraniell doppler tycks
saledes kunna vara ett potenti-
ellt hjalpmedel for att finna
patienter ... som bor opereras.«

grad och medicinering. Forskarna har
slagit samman de egna resultaten med
tidigare studier inom féltet, och resulta-
ten star fast. Metaanalysen visar att fo-
rekomst av asymtomatisk emboli var
forknippad med 7,6 ganger hogre risk
for stroke eller TIA och 6,6 ganger hogre
risk for stroke.

Transkraniell doppler tycks saledes
kunna vara ett potentiellt hjalpmedel
for att finna patienter med asymtoma-
tisk stenos i karotis som bér opereras.
Metoden ar relativtenkel och icke-inva-
sivmen kréver vanaanvandare som kan
tolka resultaten. Dessutom ar den tids-
krévande. Ska TCD bli ett verktyg for
klinisk utvardering av vilka patienter
som bor opereras behdvs sannolikt mer
automatiserade metoder, konstaterar
forskarna.
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Koppling mellan fetma och cancerdddlighet aven hos asiater

| tidskriften Lancet presenteras en om-
fattande studie kring BMI och cancer-
mortalitet i Asien. Studien bygger paen
sammanslagning av 39 olika material
som sammantaget omfattar 401215 in-
divider fran Asien, Australien och Nya
Zeeland med en genomsnittlig alder pa
48 &r, 59 procent man och 41 procent
kvinnor. Samtliga deltagare har foljts i
minst tre ar, och uppgifter om bla BMI
har funnits tillgéngliga. Det ror sig om
studier som gjorts under lang tid; mate-
rialet omfattar uppgifter sa langt tillba-
ka som 1961.

Den huvudsakliga fragestallningen har
varit om overvikt ar korrelerad med
minskad eller 6kad 6verlevnad hos pa-
tienter med cancer. Forfattarna har
identifierat 4872 dodsfall till foljd av
cancer. Man har tittat pa mortaliteten
for samtliga malignitetsformer undan-
taget lungcancer och konstaterar att for
individer med BMI >30 (fetma) var
mortaliteten 6kad med en faktor 1,21
(hazard-kvot) med ett 95 procents kon-
fidensintervall pa 1,09-1,36 jamfort
med individer med BMI mellan 18,5 och
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24,9 (normalviktiga). Tittar man speci-
fikt pa koloncancer noteras en riskok-
ning med en faktor pa 1,51 hos individer
med BM1>30 jamfért med normalvikti-
ga. Mortalitetsrisken tycks sarskilt
hangasamman med 6verviktvid rektal-
cancer och vid bréstcancer hos kvinnor
>60 ars &lder, dar motsvarande hazard-
kvoter uppgick till 1,68 respektive 1,63.
Hogst riskdkning noterades dock for
ovariecancer och cervixcancer, dar ris-

ken okade med en faktor pa 2,62 re-
spektive 4,21.

Vart att notera ar att forskarna un-
dersokt 20 malignitetsformer, men det
var bara for 8 av dem som ett statistiskt
sakerstallt samband mellan Overvikt
och mortalitet noterades. | fallet lung-
cancer noterades det motsatta samban-
det, dvs 6kad vikt var korrelerad med
minskad risk att avlida. Forfattarna har
dessutom jamfort mortalitetsrisken
bland asiater och individer fran Austra-
lien och Nya Zeeland, men nagra stérre
skillnader noterades inte. Studien ska
ses mot bakgrund av att tidigare under-
sokningar visat en koppling mellan
Overvikt/fetma och 6kad mortalitet vid
cancer i studier pa amerikaner och eu-
ropéer. Dettavisar sig séledes dven gélla
asiater och ar en god anledning att for-
soka fa bukt med den dverviktsepidemi
som i dag sprider sig 6ver lander som tex
Kina.
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