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Okad sjalvmordsrisk av akne
| Sig sharare an av behandlingen

autoreferat 1 enpopulation pd 5756
patienter som behandlades med isotre-
tinoin mot svar akne under 1980-talet
observerade vi att férekomsten av sjalv-
mordsforsok ckade redan fore behand-
ling med lakemedlet. Den underliggan-
de sjukdomen, svar akne, har troligtvis
storre betydelse for risken for sjalv-
mordsforsok &n behandlingen med iso-
tretinoin.

Isotretinoin — ett effektivt lakemedel
for behandling av svar akne — har an-
vants sedan borjan av 1980-talet. | fall-
beskrivningar och spontanrapporter av
misstankta biverkningar har behand-
lingen sammanknippats med flera psy-
kiska biverkningar, bland dem sjélv-
mordstankar, sjalvmordsférsok och
fullbordade sjalvmord.

En population som behandlades med
isotretinoin under 1980-talet identifie-
rades i Lakemedelsverkets licensregis-
ter. Dennasamkordes med Socialstyrel-
sens slutenvardsregister for att identi-
fiera vard till foljd av sjalvmordsforsok.
Det forvéantade antalet sjalvmordsfor-
sok i den bakomliggande populationen
beraknades, standardiserat for &lder,
kon och kalenderar. Den standardisera-
de incidenskvoten (SIR) berdknades ge-
nom att dividera det observerade anta-
let sjalvmordsforsok med det forvanta-
de. SIR 6kade under tre ar fére behand-
ling men inte statistiskt signifikant
forraninom ett halvar efter avslutad be-
handling: SIR 1,78 (95 procents konfi-
densintervall, Kl, 1,04-2,85) for alla
sjalvmordsforsok och 1,93 (95 procents
K11,08-3,18) for forstaforsok. Tre ar ef-

timmar efter den initiala inldrningen.
Man har dessutom gjort forsok pa djur
som inte behandlats med nagon sub-
stans som paverkar IGF-11 och visat att
det naturliga uttrycket av IGF-11 i hip-
pocampus 6kade under de tva dygn som
foljde efter att djuren fatt en stét i den
morka sektionen. Detta kan saledes ses
som en indikation pa att IGF-11 spelar
en roll vid formationen av minnen, en
process som ofta kallas konsolidering.

I en kommentar till artikeln konstateras
att ronen ar prelimindra och att mer
forskning krévs. Det faktum att IGF-11
kan passera blod—hjarnbarriéren inne-
bar att rénen skulle kunna bli kliniskt
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ter behandlingen var det observerade
antalet sjdlvmordsforsok néra det for-
véantade och forblev s& under hela upp-
foljningsperioden, upp till 15 ar efter
behandling.

Vara resultat utesluter inte att isotreti-
noinbehandling kan medféra 6kad risk
for sjalvmordsforsok. Dock indikerar
den 6kande forekomsten av sjadlvmords-
forsok fore behandling att den underlig-
gande sjukdomen, svar akne, antagligen
ar en viktigare forklarande faktor. Pa-
tienter med svar akne bor uppméarksam-
mas avseende psykisk halsa, oavsett be-
handling med isotretinoin.

Anders Sundstrom

med dr, Centrum for lakemedelsepidemio-
logi, institutionen for medicin (Solna)

Jussi Jokinen

med dr, dverlakare, Centrum for
psykiatriforskning, institutionen for klinisk
neurovetenskap; bada Karolinska institu-
tet, Stockholm

Sundstrom A, etal. BMJ. 2010;341:¢5812.
doi: 10.1136/bmj.c5812
Patienter
med svar
akne bor
uppmark-
sammas av-
; seende psy-
kisk halsa,
oavsett be-
handling
med isotre-
| tinoin.

Foto: Biophoto
| Associates/IBL

relevanta da det, i alla fall teoretiskt,
mojliggor att IGF-11 skulle kunna tillfo-
ras i minnesforbattrande syfte.

Mycket forskning har lagts ned pa
den beslaktade tillvaxtfaktorn IGF-I,
medan IGF-II inte har studerats lika
noga. Forskning har dock visat att ut-
trycket av IGF-Il-receptorer &r hogt i
hippocampus, vilket bidragit till att
proteinet misstanks spela en roll for
minne ochinldrning.
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Blodtrycksmedel
tros inte oka
cancerrisken

I Lancet Oncology presenterades som-
maren 2010 en mycket uppmérksam-
mad metaanalys i vilken anvdndning av
angiotensinreceptorblockerare (ARB)
kopplades till 6kad risk for cancer. Men
de ronen har inte kunnat verifieratsien
ny metaanalys, dven den presenterad i
Lancet Oncology.

Studien ar en sammanslagning av 70
olika undersokningar som sammanta-
get omfattar 324 168 deltagare. Resulta-
ten kan sammanfattas med att man inte
funnit stod for att anvdndning av vare
sig ARB eller nagot annat blodtrycks-
sankande preparat (daribland beta-
blockerare, ACE-hd&mmare, diuretika
och kalciumflédeshammare) skulle dka
risken for cancer eller paverka den can-
cerspecifika mortaliteten.

Undantaget i studien &r patienter som
behandlades med kombinationen ARB
och ACE-hammare; da noterades en
viss 6kning av risken fér cancer. Forfat-
tarna fastslar foljaktligen att de inte
kan utesluta att just kombinationen
ARB och ACE-hd&mmare kan innebéra
Okad risk for cancer men att man inte
hittat stod for att anvédndning av enskil-
da preparat skulle paverka risken for
cancer. Viktigt att notera ar att forfat-
tarnainte tittat pa olika typer av cancer
utan slagit samman alla malignitetsfor-
mer och endast undersokt om deltagar-
na drabbats av ndgon malignitetssjuk-
dom.

I den studie som presenterades som-
maren 2010 var risken fér cancer tkad
med n&rmare 10 procent bland indivi-
der som behandlades med ARB. Kraf-
tigt bidragande till detta var att risken
for lungcancer var hégre hos individer
somanvande ARB. Vart att notera ar att
denna metaanalys omfattade narmare
62000 individer, vilket siledes innebar
att den nu aktuella studien inkluderat
betydligt fler deltagare.
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»Undantaget i studien ar
patienter som behandlades
med kombinationen ARB och
ACE-héammare ...«
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Enstaka kejsarsnitt ingen nackdel for mamman

avhandling. Antalet kejsarsnitt har
okat dramatiskt de senaste drenimanga
lander. Endel kvinnor vill hakejsarsnitt
utan medicinsk orsak, da de tror att det
ar ett battre alternativ &n vaginal for-
lossning. Eftersom kejsarsnitt tidigare
mest gjordes pa grund av sjukdom hos
barnet eller mamman finns fa studier
om effekterna av kejsarsnitt pa friska
kvinnor. | tidigare studier analyserades
ofta alla kejsarsnitt tillsammans vare
sigdevar akutaeller planerade. Om man
i stallet betraktar ett akut kejsarsnitt
som en komplikation till vaginal forloss-
ning blir jamfdrelsen mer réttvisande.

I avhandlingen jamfordes maternella
korttidseffekter efter planerat kejsar-
snitt och efter planerad vaginal forloss-
ning i en grupp friska, normalviktiga
forstfoderskor. De akuta (oplanerade)
kejsarsnitten har forts till den vaginala
gruppen. Man fann ingen statistiskt sig-
nifikant skillnad vad géller riklig blod-
ning och infektion mellan planerat
kejsarsnitt och planerad vaginal for-
lossning. Andra storre studier har dock
visat att risken for ovanliga komplika-
tioner, som blodpropp, ar stérre efter
kejsarsnitt. Det ar ocksa kant att det
finns okad risk for komplikationer vid
fler &n ett kejsarsnitt. Darfor bor kej-
sarsnitt inte rekommenderas utan me-
dicinsk indikation, speciellt inte om
kvinnan planerar att foda fler barn.
Vilken pdaverkan forlossningssattet
har pé risken for att behova vardas for
framfall studerades med data fran 1,4
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Maternella kort- och langtidseffekter efter

planerat kejsarsnitt och planerad vaginal
forlossning har undersokts i avhandlingen.

miljoner kvinnor. H&nsyn togs bla till
kvinnans alder och antal fodda barn.
Undersokningen visade att risken for
att behova vardas/opereras for diagno-
sen framfall 6kade med antalet vaginala
forlossningar. Risken minskade till en
femtedel om kvinnan bara hade fott
med kejsarsnitt. Det bor dock papekas
att den absoluta risken for att behdva
vardas for framfall ar relativt liten. 1
procent av dem som fott vaginalt fick
fore 60 &rs alder vard fér dennadiagnos.
Man skulle behdva gora 107 kejsarsnitt
for att undvika ett vardtillfalle for
framfall. Risken for framfall paverkas
ocksa av andra faktorer, som alder, arft-
lighet, rokning, tarmsjukdomar och
bindvéavssjukdomar.

Sjalva forlossningsupplevelsen och
vilka faktorer som paverkar den analy-
serades i en annan undersokning. Upp-
levd smdrta under/efter forlossningen
synes vara en 6vergripande faktorn for
en negativ forlossningsupplevelse. Den
enda faktor som var oberoende relate-

Lovande effekt av malariavaccin

I Lancet Infectious Diseases presente-
ras en studie kring effekterna av ett ma-
lariavaccin som givits till sma barn.

Studien har gjortsi Kenyaoch Tanzania
och avser vaccinet RTS,S/ASOL1E. Bar-
nen var mellan 5 och 17 manader da de
vaccinerades, och vaccinet gavs i tre do-
ser. Kontrollgrupp utgjordes av barn
som givits ett vaccin mot rabies. Pri-
mart effektmétt var om barnen drab-
bats av minst en episod av malaria, defi-
nierat som en koncentration av Plasmo-
dium falciparum i blodet pa minst
2500/ul i kombination med feber, minst
37,5grader.

Vid en uppféljning efter 15 manader
noterades att 58 av de 209 barnen (29
procent) som malariavaccinerats drab-
batsavmalaria, vilket ska jamforas med
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85 av 206 barn (41 procent) i placebo-
gruppen. Detta innebér att vaccinet har
en effektivitet (efficacy) pa 45,8 procent
(95 procents konfidensintervall, KI,
24,1-61,3 procent; P=0,0004) Det ska
jamforas med en effektivitet pa 53 pro-
cent, som noterades i en tidigare publi-
cerad studie av vaccinet efter atta ma-
nader.

I den del av den aktuella studien som
genomfdrdes i Tanzania foljdes delta-
garna av logistikskal inte 15 manader
utan bara 12 manader. Vid 12-méana-
dersuppfdljningen hade 82 av 415 mala-
riavaccinerade barn drabbats av mala-
ria jamfort med 125 av 420 barn som
fatt rabiesvaccin. Det motsvarar en ef-
fektivitet pa 39,2 procent (95 procents
K119,5-54,1 procent; P=0,0005).

Resultaten innebar saledes att skyd-
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rad till en positiv forlossningsupplevel-
se var fortroende for den barnmorska
som var med under férlossningen. Pla-
nerat forlossningssatt spelade ingen
roll, ddremot om det blev ett akut kej-
sarsnitt.

Visuell skattning av blédning vid for-
lossning jamfordes ocksa med en metod
for att mata hematin. Skattningen var
otillforlitlig, sarskiltvid vaginal forloss-
ning. Skattad blodforlust bor darfor an-
vandas med forsiktighet som parameter
vid kvalitetssakring.

En slutsats av avhandlingen &r att ett
enstaka kejsarsnitt inte behdver vara
till nackdel for mamman. Fér dem som
planerar fler barn kan det se annorlun-
da ut. Kejsarsnitt kan minska risken for
framfall fore 60 ars alder, men man
maste ocksa véga in ovriga riskfaktorer
som kan leda till framfall och riskerna
med upprepade kejsarsnitt. En slutsats
ar ocksa att varden vid vaginala forloss-
ningar maste forbattras. Stod fran
barnmorskan &r viktigt liksom effektiv
smartlindring.
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det tycks vara relativt intakt, i alla fall
om man jamfor matningarna vid 8 och
15 manader. Forfattarna konstaterar att
vaccinet kan ge ett bra skydd mot barn-
malaria och att barnen tycks skyddas i
minst 15 manader.

Studien &r av fas 2-typ, och en mer
omfattande fas 3-prévning med fler del-
tagare pagar for narvarande. Viktigt att
notera ar att barnen som vaccinerades
var friska. Ytterligare undersokningar
behover goras for att analysera om barn
med HIV eller svart malnutrierade barn
far samma malariaskydd av vaccinet.
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