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Storre blodning vid akut pankreatit
- ovanlig men dodlig komplikation

AUTOREFERAT. Svar akut pankreatit
ar fortfarande behiftad med en sub-
stantiell morbiditet och en mortalitet
pa minst 10 procent [1]. Utvecklingen av
sviktande funktioniett eller flera organ
dominerar som orsak till flertalet dods-
fall, varav knappt hilften sker under
den forsta sjukdomsveckan. Senare i
forloppet ar kombinationen med infek-
tion-sepsis en bidragande orsak till le-
tal utgang.

Blodningskomplikationer i samband
med akut pankreatit kan uttryckas péa
ett flertal sétt och med varierande un-
derliggande orsaker. Gastrit/ulkus hos
kritiskt sjuka patienter ar valkéint; s ar
aven svar, intensivvardskravande akut
pankreatit. Inkluderat i den multipla
organsvikten finns ofta koagulopati.
Den lokala och ofta uttalade inflamma-
toriska processen, jimte forekomsten
av aktiva enzymer, kan leda till erosion
av kirl och, inte minst, utveckling av
pseudoaneurysm.

I de fall patienterna genomgatt nek-
rosektomi ar ett flertal stora kirl ofta
direkt exponerade. Blodning fran gast-
roesofageala varicer, exempelvis som
f6ljd av mjiltvenstrombos och vinster-
sidig portal hypertension, finns ocksa
beskriven. Den exakta incidensen av he-

morragiska komplikationer av storre
magnitud dr emellertid inte helt klar-
gjord, och det saknas tydlig behand-
lingsstrategi, identifiering av eventuella
varningstecken och beskrivning av ut-
fall.

I en aktuell artikel i British Journal of
Surgery beskriver vi stérre blodnings-
komplikationer i samband med akut
pankreatit [2]. 1 procent av patienterna
med akut pankreatit utvecklade storre
blédning, och den totala dédligheten i
gruppen var 36 procent. Blédning som
uppkommer efter mer dn en vecka var
associerad med hogre dodlighet (80
procent), och dodligheten hos patienter
med svar akut pankreatit och samtidig
blédningskomplikation var tre ganger
hogre én i gruppen med svar akut pan-
kreatit utan blodning.

»... ska man vara vaksam pa
mindre blédning via kirurgiska
drdn (pa patienter som genom-
gatt operation/nekrosektomi)
eftersom den utgor en stark
varningssignal om att en storre
blédning kan fdlja ...«

En grupp med hog risk for dod ar de
som bloder efter nekrosektomi. Ett ob-
servandum i denna grupp var att det f6-
relag sk sentinel bleed, dvs en mindre
blodning via de kirurgiskt inlagda dréa-
nen 1-3 dagar innan den storre och ofta
dodliga blodningen &dgde rum. Detta
medger alltsa ett tidsutrymme for an-
giografi, som atminstone fér nagra pa-
tienter potentiellt kan vara livraddan-
de.

Sammanfattningsvis visar den aktuella
artikeln att storre blodningskomplika-
tioner i samband med akut pankreatit
ir sillsynta men associerade med hog
dodlighet. Forutom att ge rutinprofylax
med protonpumpshimmare ska man
vara vaksam pa mindre blédning via
kirurgiska drin (pa patienter som ge-
nomgatt operation/nekrosektomi) ef-
tersom den utgor en stark varningssig-
nal om att en storre blodning kan f6lja
och att DT-angio och eventuell emboli-
sering bor goras.
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Melanompreparat gav resistens - bredare anslag nodvandigt

For en tid sedan presenterades en upp-
marksammad studie i New England
Journal of Medicine i vilken en likeme-
delskandidat mot malignt melanom vi-
sades ge lovande resultat i en fas 2-stu-
die. Preparatet, kallat PL.X4032, paver-
kar genen B-RAF, som ar muterad i
drygt hilften av alla fall av malignt me-
lanom. B-RAF har visats ha en funktion
iregleringen av cellens proliferation och
paverkar signalkaskaden MAP-kinas/
ERK.

Majoriteten av de 32 melanompatien-
ter som fick behandling med PLX4032
svarade initialt p4 denna. Men for flera
patienter som forst svarat pa behand-
ling fortsatte tumoren att vixa efter ett
halvar och tycktes ha utvecklat resi-
stens mot behandlingen.

| Nature presenteras en mojlig foklaring
till detta. Forfattarna har letat efter or-
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saker till resistens mot B-RAF-inhibe-
rande preparat genom att analysera 597
olika enzymer av typen kinas, vilket ar
ca 75 procent av alla kinda kinaser som
aterfinns hos méanniskan. Man har letat
efter kinaser som kan skapa resistens-
utveckling mot B-RAF-inhiberande
preparat och arbetat med cellinjer med
melanomceller. Dérigenom har man
hittat genen COT. Denna gen kallas ock-
s& MAP3KS8 och kodar for ett kinas som
kallas mitogen-activated protein kinase
kinase 8.

Genom att studera cellinjer med ma-
lignt melanom visar forskarna att i de
fall dar tumorcellerna forst svarat pa
behandling med B-RAF-blockerande
preparat for att diarefter utveckla resi-
stens mot preparatet sa &r COT Gverut-
tryckt. Forfattarna har sedan gatt vida-
re och identifierat hoga halter av COT i

tumorceller fran patienter med malignt
melanom som initialt svarat pa behand-
ling med PLX4032 men dir tumdren se-
danblivit resistent mot preparatet. COT
paverkar, i likhet med B-RAF, signale-
ringsvigen MAP-kinas/ERK.

Forfattarna konstaterar att en fram-
gangsrik behandling vid malignt mela-
nom maste sla bredare mot signalvigen
MAP-kinas/ERK och inte bara mot B-
RAF. Aven COT, och sannolikt #ven
andra gener inom signalvigen, maste
ocksa angripas for att tumoren inte ska
utveckla resistens mot den givna be-
handlingen.
Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist
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Juice och sotad lask
okar risken for gikt

I JAMA har en grupp forskare tittat pa
kopplingen mellan gikt och konsumtion
av fruktosrika drycker, sasom ldsk och
juice. Bakgrunden ar att just fruktos vi-
sats kunna héja urathalternaiblodet.

Studien bygger pa ett amerikanskt ma-
terial (Nurses health study) med 78906
kvinnor, samtliga sjukskoterskor, mel-
lan 30 och 55 ar da studien inleddes.
Kvinnorna f6ljdes prospektivt under
perioden 1984-2006.Ingen avdem hade
gikt vid studiens bérjan, och de fick 16-
pande under studiens gang svara pa fra-
gor om kosthallning. Under uppf6lj-
ningstiden drabbades totalt 778 av la-
kardiagnostiserad gikt.

Forfattarna konstaterar att kvinnor
som drack mycket sotad lask i stérre ut-
striackning drabbades av gikt. Bland
kvinnor som drack sotad liask (minst 2
dl) minst tva ganger per dag var risken
for gikt mer dn dubbelt sa h6g som bland
kvinnor som drack lisk mindre &n en
gang per manad (relativ risk: 2,39; 95
procents konfidensintervall 1,34-4,26).
En liknande riskdkning noterades for
dem som drack apelsinjuice minst tva
ganger per dag jaimfért med dem som
drack juice mindre 4n en gang per ma-
nad. Konsumtion av diet-/light-1ésk pa-
verkade inte risken for gikt.

Trots den kraftiga relativa riskokningen
ar den riknat i absoluta termer ganska
blygsam. Forfattarna understryker ock-
sa att »bidraget« fran fruktosrik ldsk
ochjuice till den totala risken for gikt &r
relativt begriansat.
Anders Hansen
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Att dricka mycket av sétad lask eller iﬁice

okar risken for gikt, men den absoluta ris-

ken @r blygsam. Foto: Colourbox
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Relativt god reproduktiv hilsa
pa Vietnams landsbygd

AVHANDLING. Reproduktiv hilsa och
héandelser i samband med graviditet in-
kluderande inducerad abort tillhér de
viktigaste faktorerna som paverkar fer-
tila kvinnors och deras avkommors hil-
sa. Graviditet och férlossning d4ger rum i
ett kulturellt sammanhang, och fakto-
rer som paverkar graviditetsutfallet ar
bade avhingiga av individen och relate-
rade till kontexten. Vietnam uppvisar
férhallandevis ldga nivder av modra-
och barnadodlighet jamfort med lander
isamma nationalinkomstkategori.

Dennaavhandling undersoker denre-
produktiva hélsan hos en landsbygds-
befolkninginorraVietnam med sarskilt
fokus pa ogynnsamt graviditetsutfall
och dess determinanter. Darutéver un-
dersoks uppfattningar och erfarenheter
hos gravida kvinnor och moédrahélso-
vardspersonal avseende risker under
graviditet och forlossning samt médra-
hélsovard och forlossningsvard i Viet-
nam.

Avhandlingen omfattar bade kvalitativa
och kvantitativa studier. Studierna ut-
fordes inom ramen for en »demographic
surveillance site« i Bavi, ca 60 km nord-
vist om Hanoi. I de kvantitativa studi-
ernainkluderades ca4400 kvinnor som
rapporterade ca 5800 graviditeter och
5500 barn. De kvalitativa studierna
omfattade fyra fokusgrupper med gra-
vida kvinnor och fyra fokusgrupper
med personal inom moédrahilsovarden
och férlossningsvarden.

Kvinnor tillhérande en etnisk mino-
ritet (justerad oddskvot, AOR, 6,34; 95
procents konfidensintervall, CI, 1,33-
30,29) och kvinnor som fédde barn i
hemmet (AOR 6,81; 95 procents CI
2,40-19,30) uppvisade okad risk for att
foda ett dodfott barn. Andelen med for
lag fodelsevikt (SGA) estimerades till
6,4 procent. Kvinnor sysselsatta inom
jordbruket uppvisade 6kad risk att foda
for tidigt (AOR 1,32; 95 procents CI
1,07-1,63) eller att fa ett barn med ligre
fodelsevikt (AOR 1,72; 95 procents CI
1,21-2,45). En markant minskning av
den perinatala dodligheten pavisades
efter 33 graviditetsveckor.

Villkor relaterade till kontexten paver-
kade béade de gravida kvinnornas nytt-
jande av och héilsovardspersonalens
prestationer inom moédrahélso- och for-
lossningsvarden. Nyttjandet paverka-

»De gravida kvinnorna for-
medlade en tilltro till médra-
hélso- och forlossningsvarden
och uppvisade goda kunskaper
avseende avvikande symtom

des av ekonomiska och praktiska fakto-
rer for den individuella kvinnan, och de
strukturella hindren var relaterade till
otillracklig finansiering av varden, vil-
ket ledde till brist pa bla personal och
professionell vidareutbildning samt
otillrécklig utrustning.

De gravida kvinnorna férmedlade en
tilltro till modrahédlso- och férloss-
ningsvarden och uppvisade goda kun-
skaper avseende avvikande symtom un-
der graviditet och forlossning. De gravi-
da kvinnorna forsokte skapa gynn-
samma forutsittningar for en normal
graviditet, bla genom livsstilsférdnd-
ringar och sékande efter information.
Kulturella faktorer som paverkade de
gravidas hilsa inkluderade samhalls-
strukturen och familjesituationen, bla
genom svarigheter att fa avlastning med
arbetsuppgifter under graviditeten och
betydelsen av att foda en son.

Kunskap om graviditetsrelaterade kom-
plikationer och deras symtom samt till-
tron till médrahéilso- och forlossnings-
varden bidrar sannolikt till de relativt
goda resultaten avseende graviditetsut-
fall i Vietnam. De bakomliggande orsa-
kerna till jordbrukande kvinnors for-
hojda risk for for tidig fodsel och SGA
framgér inte och behéver studeras yt-
terligare.

For att ytterligare kunna forbattra
forlossningsvarden behdver en stérre
andel kvinnor och barn fa tillgang till
kejsarsnitt och battre vard vid kompli-
kationer. Dessutom behover den vietna-
mesiska kvinnans plats i samhillet
starkas.

Sophie Graner

med dr, specialistldkare i obstetrik

och gynekologi, Karolinska universitets-
sjukhuset, Stockholm

Graner S. Reproductive outcomes in rural Vietnam.
Perspectives and experiences by pregnant women
and health care professionals on pregnancy
promotion and maternal health care. Umea: Umea
universitet; 2010. http://urn.kb.se/resolve?urn=
urn:nbn:se:umu:diva-37266
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Kateterburen ablation battre an farmaka
vid svarbehandlat formaksflimmer

Kateterburen ablationsbehandling ar
effektivare dn antiarytmiska likemedel
for patienter med formaksflimmer som
trots likemedelsbehandling fortfaran-
de har flimmer. Det dr det huvudsakliga
resultatet i en rapport som presenteras
av Statens beredning for medicinsk ut-
virdering (SBU). Rapporten ir en upp-
datering av en tidigare sammanstall-
ning, s k SBU Alert-rapport, som gjordes
2005 av studier av kateterburen abla-
tionsbehandling.

Kateterburen ablationsbehandling
kan vara aktuell for patienter med for-
maksflimmer som inte svarat pa be-
handling med antiarytmika. Metoden
utvecklades under senare delen av
1990-talet och bygger pa att man med
hjélp av en kateter »brénner av« elekt-
riskt aktiva omraden Kkring hjirtats
lungvener som stimulerar hjirtats ret-
ledningssystem och darigenom orsakar
formaksflimmer.

SBU har tittat pa atta studier dar man
jamfort effekterna av ablation och like-
medel (antiarytmika). I majoriteten av
dessahade patienterna inte svarat pa la-
kemedlen. Trots behandling med ett el-
ler tvé lakemedel kvarstod flimret. Be-
handlingsalternativet fortsatt likeme-
delsbehandling (trots bristande effekt)
har jaimforts med ablation. Savil parox-
ysmalt som kroniskt flimmer fanns re-
presenterade i studierna, men majorite-
ten avsag paroxysmalt flimmer. Delta-
garnavar i majoriteten av studiernai al-

Katerburen ablation innebér att man brén-
ner av elektriskt aktiva omraden kring
hjdrtats lungvener.

dern 50-65 ar. Resultaten kan
sammanfattas med att ablation var ef-
fektivare dn likemedel ndr man mitte
resultaten efter 9-12 ménader. Sarskilt
bra var ablation vid paroxysmalt flim-
mer. Viktigt att notera ar att ablations-
behandlade patienter Overlag klarade
sig helt utan antiarytmika; i nagra fall
kravdes antiarytmika under en initial
period pa tre méanader, men darefter
kunde behandlingen ofta avslutas.

SBU har ocksa tittat pa effekterna av
olika metoder for ablation och konstate-
rar att nir lungvensisolering komplet-
terats med att man gor ytterligare lesio-
ner blevresultatet battre &n med enbart
lungvensisolering. Generellt skiljer sig
dock behandlingsresultaten ganska
mycket mellan de olika studierna. SBU
konstaterar att faktorer som patientur-
val, ablationsmetod, material, operato-
rens erfarenhet och uppf6ljningstid
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skiljer sig i studierna, vilket sannolikt
bidrar till de spridda resultaten.

Nér det géller biverkningar konstate-
rar SBU att sddana drabbar ca 4-5 pro-
cent av patienterna som genomgar abla-
tion. En potentiellt allvarlig biverkan ar
att det bildas en fistel mellan esofagus
och vinster formak. Biverkningarna
skiljer sig markant fran de biverkningar
som likemedelsbehandlade patienter
kan drabbas av. Det ar darfor viktigt att
behandlande ldkare gar igenom biverk-
ningar och risker noga med varje pa-
tient innan man tar stillning till en
eventuell ablation.

| de studier dir man tittat pa livskvali-
tet noteras att patienter som genomgatt
ablation upplevde béttre livskvalitet dn
lakemedelsbehandlade; bland annat
upplevde de att den fysiska férmagan
forbittrades. En ablation berdknas to-
talt kosta ca 85000 kronor inklusive
uppféljningar och att patienten ligger
pasjukhus ett par dagar i samband med
ingreppet. Nér det giller metodens
kostnadseffektivitet 4r denna svar att
bedoma i nuldget. Anledningen &r bris-
tande kunskapslédge vad géller langtids-
effekterna av ablation, konstaterar SBU,
som efterfragar langtidsuppféljningar.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist

SBU. SBU Alert-rapport 2010-06.
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Viktnedgang i barndomen minskar hjart-karlrisken i tonaren

Barn med hégt BMI har hogre risk att fa
en negativ kardiovaskulir profil i ton-
aren. Men det hjilper att ga ner i vikt
fore 15-16 ars alder. Det visar en pro-
spektiv kohortstudie i BMJ.

Fa prospektiva studier har kvantifierat
kardiovaskuldra riskfaktorer i relation
till fetma i barndomen. En brittisk fors-
kargrupp undersokte darfor korrelatio-
nen mellan BMI och andra matt pa fet-
ma hos barn samt vilka konsekvenser
6vervikt medfor pa riskprofilen i tonar-
en. Man undersokte 5235 barn i aldern
9-12 &r och aterigen nér de fyllt 15-16
ar. BMI, midjeomfang och fettmassa
(mitt med dual energy x ray absorpti-
ometry, DEXA) registrerades vid bada
tillfallen. Aven blodtryck och blodpara-
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metrar méttes. Runt 19 procent av bar-
nen var 6verviktiga, och 5 procent feta,
vid 9-12 ars alder.

Att ha en standardavvikelse hogre BMI
ialdern 9-12 &r kunde kopplas tilli stort
sett alla kardiovaskuldra riskfaktorer
(hogt systoliskt blodtryck, hogt LDL,
lagt HDL, hoga triglycerider) vid 15-16
ars alder. Detta géllde for bade flickor
och pojkar, men pojkar hade dessutom
hogre risk for hogt fasteglukos (odds-
kvot 1,18; 95 procents konfidensinter-
vall1,03-1,36).

BMI, midjeomfang och fettmassa var
alla starkt korrelerade med varandra
(r=0,89-0,94), och de tva senare for-
béttrade inte riskprediktionen med en-
bart BMI. Tonarsflickor som gatt ner

till normal vikt efter att ha varit 6ver-
viktiga som barn hade en likartad risk-
profil som de flickor som varit normal-
viktiga vid bada tillfallen. Pojkar som
hade gatt ner i vikt hade dock fortfaran-
de lite simre riskprofil in de pojkar som
varit normalviktiga hela tiden.

BMI ensamt ter sig alltsd som ett bra

matt pa barns framtida risk for negativ

hjart-karlprofil, och man betonar

starkt betydelsen av att forséka minska
barnfetman i befolkningen.

Karin Sundstrém

lakare, doktorand,
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