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Huvudvarkens monster varierar over tid

Huvudvarkssyndrom ar heterogena och
uppvisar betydlig variation oOver tid.
Diagnostiska kriterier kan behdva ta
hansyn till detta. Det visar en langtids-
studie i BMJ.

Manga tvarsnittsstudier ger preva-
lensuppgifter och redovisar riskfakto-
rer for migran, men fa prospektiva stu-
dier har granskat olika typer av huvud-
vark genom langtidsuppfoljning.

I den aktuella studien foljdes en schwei-
zisk kohort pa 591 deltagare i 30 ar ge-
nom sammanlagt sju intervjuer med ett
till flera ars mellanrum. Varje gang in-
tervjuades deltagarna ingdende om fo-
rekomst av psykiatriska symtom, alko-
hol, tobak, somnloshet och huvudvéark
av olika slag. Man fragade bland annat
om huvudvarkens symtom, prodromal-
symtom (13 kdnnetecken for aura), ka-
raktér, allvarlighetsgrad mm och om
nagon behandling givits.

Ettarsprevalensen av olika subtyper av
huvudvark var 0,9 procent for migran
med aura (kvoten kvinnor:man 2,8), 11
procent for migran utan aura (kvoten
kvinnor:.mén 2,2) och 11,5 procent for
spanningshuvudvark (kvoten kvinnor:

Huvudvarksbehandlingen bor individuali-
seras eftersom symtomen ar flexibla och
huvudvarken inte enkelt kan definieras
med strikta kriterier.

maén 1,2). Den kumulativa 30-arspreva-
lenser var 3 procent for migran med
aura, 36 procent for migran utan aura
och 29 procent for spanningshuvud-
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vark. Migran var hos de flesta dock sa
smaningom 6vergaende; endast 20 pro-
cent av deltagarna hade symtom under
mer &n halva studieperioden (dven om
detta forstds kan upplevas som nog sé
lang tid).

En betydande Overlappning mellan
huvudvéarkskategorier éver tid férekom,
och daven om manga deltagare hade en
dominant subtyp var dess stabilitet 13g.
Inget tydligt monster kunde urskiljas i
progressionen. Migran kunde Gverga i
huvudsakligen  spédnningshuvudvark
och tvartom.

Forfattarna stoder darfor tesen att hu-
vudvark egentligen &r ett spektrum av
uttryck for en grupp kdrnsymtom som
ar flexibla och inte enkelt kan definie-
ras med strikta diagnoskriterier. De ar-
gumenterar for en »personbaserad« och
inte en »huvudvérksbaserad« ansats
gallande bade behandling och vidare
huvudvarksforskning.
Karin Sundstrom
lakare, doktorand, Karolinska institutet,
Stockholm

Merikangas KR, etal. BMJ. 2011;343:d5076.
doi: 10.1136/bmj.d5076

Internetbaserad KBT bra verktyg i depressionsbehandling

avhandling. Kognitiv beteendetera-
pi (KBT) &r en effektiv behandling vid
depression, men tillgangen till terapeu-
ter ar begrénsad. Ett satt att oka till-
gangen till KBT ar att tillhandahalla
denvia Internet. Avhandlingen visar att
KBT i denna form kan ha stor effekt pa
depressiva symtom, likasa att Internet
gar att anvanda for patienters sjalv-
skattningar av symtomen. Internetba-
serad KBT gar ocksa att anvanda efter
den akuta fasen for att minska risken
for aterfall.

En delstudie i avhandlingen visade att
Internetbaserad KBT tillsammans med
terapeutkontakt via e-post har god ef-
fekt pa depressiva symtom och angest.
Det mesta tyder pé& att ndgon form av te-
rapeutkontakt krévs for en god behand-
lingseffekt. Det tycks krdvas ca 2 tim-
mars terapeuttid for en hel behandling.

Internetbaserad sjalvskattning av
symtom kan vara mer praktisk och ef-
fektiv &n anvéndning av traditionella
pappersformulér. Det ar dock viktigt att
ta reda pa om skattningarna via Inter-
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netformuldaren ar jamfoérbara med
skattningarnavia pappersformuléaren. |
tva delstudier jamfordes de psykome-
triska egenskaperna i pappersversio-
nerna och de Internetbaserade versio-
nerna av tva vanliga depressionsformu-
lar: Montgomery—Asberg depression
rating scale —self rated (MADRS-S) och
Beck depression inventory —second edi-
tion (BDI-II).

Studierna visar att resultaten ar jamfor-
bara nar det galler MADRS-S, vilket ta-
lar for att det gar att anvanda den Inter-
netbaserade versionen av detta formu-
lar i klinisk praktik. Den Internetbase-
rade versionen av BDI-Il gav samma
resultat som pappersversionen nar det
galler totalpoang men nagot lagre poang
pa fragan om suicidalitet. Det indikerar
att det finns en risk att detta viktiga
matt underskattas med Internetversio-
nen.

Mellan en tredjedel och halften av
alla som tillfrisknat fran sin depression
aterfaller inom ett ar i en ny depres-
sionsepisod. Speciellt utformad KBT

har visat sig kunna minska aterfallen,
men detta anvands sallan i klinisk prak-
tik. En sista studie undersdkte mojlig-
heten att tillhandahalla aterfallspre-
vention via Internet, och resultaten vi-
sar att farre aterfaller efter att ha fatt
interventionen jamfort med dem som
endast gjorde skattningar av sina sym-
tom. Arbetstiden for terapeuten var 2,5
timmar per patient, och metoden kan
vara effektiv for att forhindra aterfall
hos ett stort antal patienter.

Resultaten i avhandlingen tyder pa
attvardgivare kan anvanda Internet for
att behandla personer med depression
och for att tillhandahalla aterfallspre-
vention samt fér att administrera sjalv-
skattningsformul&r som mater depres-
sivasymtom.

Fredrik Hollandare

psykolog, med dr,

Psykiatriskt forskningscentrum,
Universitetssjukhuset i Orebro

Hollandare F. Managing depression via the Internet
—self-report, measures, treatment & relapse
prevention. Orebro: Orebro universitet; 2011.
Orebro Studies in Medicine 56.
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Risk for terminal
njursvikt vid celiaki

autoreferat. Celiaki &r en immun-
medierad sjukdom som drabbar ca 1
procent av befolkningen. Individer med
celiaki loper 6kad risk attdrabbasav fle-
ra sjukdomar, bla malignt lymfom, dia-
betes mellitus typ 1 och depression.

I en tidigare studie fran var grupp
sags en forhojd risk for dialysbehand-
ling hos celiakipatienter. Studien var
dock begréansad till Slutenvardsregist-
ret [Nephrol Dial Transplant. 2006;21:
1809-15].

Den aktuella studien &r den férsta som
undersodker njursjukdom hos patienter
med biopsiverifierad celiaki.

Genom insamling av rapporter avse-
ende tunntarmsbiopsier tagna 1969—
2008 identifierades 29050 individer
med celiaki. Terminal njursvikt defi-
nierades som njurtransplantation eller
dialysbehandling rapporterad till Slu-
tenvardsregistret, Oppenvardsregistret
eller Svenska njurregistret. Vi identifie-
rade 144522 matchade referensindivi-
der. Med Cox regression undersokte vi
risken for framtida terminal njursvikt
hos individer med celiaki.

90 personer (0,3 procent) med celiaki
utvecklade terminal njursvikt (hazard-
kvot (HR) 2,87; 95 procents konfidens-
intervall (ClI) 2,22-3,71; P<0,001). Esti-
matet paverkades endast marginellt nar
vi justerade for diabetes mellitus (HR
2,52; 95 procents Cl 1,92-3,31).

| en slutlig analys definierade vi termi-
nal njursvikt som dialys eller njurtrans-
plantation rapporterad till bade ett pa-
tientregister och Svenska njurregistret
(HR 3,20; 95 procents Cl 2,39-4,28). Vi
noterade &ven att 6kad risk for framtida
terminal njursvikt forelag oberoende av
alder vid celiakidiagnos. Mekanismen
bakom fyndet ar oklar och sannolikt
multifaktoriell.

Individer med celiaki loper alltsd en nas-

tan tre ganger forhojd risk for framtida

terminal njursvikt, &ven om den absolu-

ta risken ar 13g, vilket manar till okad

uppmarksamhet pa njurfunktionen hos
dessa patienter.

Adina Welander

AT-lakare och doktorand,

enheten for klinisk epidemiologi,

institutionen for medicin,

Karolinska institutet, Solna

Welander A, etal. Gut. Epub 3 aug 2011.
doi: 10.1136/gutjnl-2011-300134
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Lancet kraftsamlar mot fetman

Det ar ovanligt att Lancet sétter av ett
s& betydande utrymme som i nummmer
9793, dar man &gnar hela fyra omfat-
tande vetenskapliga artiklar at fetma-
problemet med tre ledarkommentarer.

Boyd Swinburn, epidemiolog fran
Melbourne, ar en av nyckelpersonerna i
detta koordinerade projekt. Man fast-
slar inledningsvis med uppdaterade
siffror vad vi redan vet: | utvecklings-
lander drabbar fetma en medelklass av
framforalltkvinnor. I industrialiserade
lander drabbas alla, men framfor allt de
lagre sociala skikten.

Det finns inget land (i motsats till vad
avser tobak, olycksfall och infektions-
sjukdomar) som kan uppvisa nagon
framgang i kampen mot fetman och
dess konsekvenser. De samhalleliga at-
garder som bor vidtas galler framfor allt
energiintaget.

Den héalsoekonomiska betydelsen ar
omfattande, vilket &skadliggors med
data fran simuleringsmodeller fran
USA och Storbritannien. Forfattarna
visar att det ar de sma men bestdende
forandringarna med en kronisk, positiv
energibalans som utgdr det stora pro-
blemet. De ar s sma att de inte kan ma-
tas i en kalorimeter, bara beraknas ur
langtidsdata rérande energibalans, men

spelar 6ver tid en avgdrande roll for ut-
vecklingen av 6vervikt.

Av ovanstaende drar forfattarna slut-
satsen att fetman och dess konsekven-
ser kommer att fa betydande framtida
globala negativa halsoeffekter. De efter-
lyser effektivare krafttag fran myndig-
heter, internationella samfund, andra
organisationer pa alla nivaer och de
manga aktorer (jordbruk, livsmedels-
producenter, stadsplanerare, transport-
ansvariga, andra beslutsfattare mfl)
som har ett delansvar i att soka vanda
dennauppseglande globala katastrof.

Vi har hort allt detta forut, men det
blir nu allt svarare att nyttja den duck-
ande strutsteknik som svenska aktorer
hittills hangett sig at.

Stephan Rossner
professor emeritus, Stockholm

Lancet. 2011;378(9793).
http://www.thelancet.com/series/obesity

Krafttag fran
samhéllet,
livsmedelspro-
ducenter mfl

| behovs for att
hejda den upp-
seglande kata-
strofen.
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Gen som Okar risken for levercancer
vid hepatit C identifierad

Runt75procentavallahepatitC (HCV)-
smittade utvecklar kronisk hepatit,
men baraen minoritet, ca 20 procent, av
dem som drabbas av cirros pa basis av
hepatit C utvecklar sedermera lever-
cancer. Nu presenteras en studie i Na-
ture Genetics dar forfattarna letat ge-
netiska forklaringar till varfor vissa
HCV-positiva drabbas av malignitet
medan andraKklarar sig.

Studien omfattar hepatit C-positiva in-
divider fran Japan. I ett forstasteg titta-
de man péa 212 HCV-smittade som ut-
vecklat hepatocelluldrt karcinom, den
vanligaste typen av malignitet i levern.
Dessa har jamforts med 765 HCV-smit-
tade som inte drabbats av malignitet.
Deltagarna har analyserats genetiskt,
och man har gétt igenom ett stort antal
enbaspolymorfier (SNP) i genomet.
Forfattarna har, efter att ha tittat pa
narmare en halv miljon enbaspolymor-
fier, hittat en inom genen DEPDC5

(DEP domain containing 5) som finns
lokaliserad pd kromosom 22 och som
kan kopplas till risk for att utveckla he-
patocelluldrt karcinom. Det ror sig om
en substantiell risk6kning. Efter att ha
justerat for faktorer som kon och alder
noterades att en ofdrdelaktig variant av
genen innebar att risken for levercancer
av typen hepatocelluldrt karcinom &r
ungefar fordubblad hos HCV-positiva
som drabbats av kronisk hepatit. Resul-
taten ar robusta.

Att DEPDC5 kan kopplas till dkad
risk for levercancer verifierasi studien i
en storre kohort pa drygt 2300 hepatit
C-smittade med och utan cancer. An
aterstar attvisaidetalj hur genen paver-
kar sjukdomsrisken.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist
andershansen74@hotmail.com

Miki D, etal. Nat Genet. 2011;43:797-800.
doi: 10.1038/ng.876
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Aven begransad motion ar nyttig

Att fysisk motion kan kopplas till for-
battrad halsa kan knappast nagon be-
tvivla. Méanga studier inom faltet om-
fattar motion mellan tva och tre timmar
per vecka.

I Lancet presenteras en studie fran
Taiwan dar forfattarna undersokt ef-
fekten av begransad motion, kring 15
minuter om dagen, jAmfort med att inte
motioneraalls. Den prospektivastudien
omfattar data frdn 415175 man och
kvinnor som i genomsnitt har foljts un-
der atta ar. Deltagarna angav sjalva hur
mycket de motionerade och delades pa
basis av detta in i fem olika grupper: in-
aktiva, lagaktiva, mediumaktiva, hog-
aktiva och mycket hdgaktiva.

Gruppen lagaktiva motionerade i ge-
nomsnitt 92 minuter per vecka, dvs cir-
ka 15 minuter per dag. JAmfor man dem
med fysiskt inaktiva (rérde sig mindre
an 60 minuter per vecka) noterades 14
procent lagre dodlighet, samtliga dods-
orsaker sammanraknade, under upp-
foljningsperioden. Studien visar ocksa
att lagaktiva som var 30 ar gamla hade
tre ar langre forvantad livslangd &n in-
aktiva. Effekten av motion tycks vara
dosberoende; for varje extra 15 minuter
en individ motionerade per dag (upp till

100 minuter per dag) minskade den to-
tala mortaliteten (samtliga orsaker)
med 4 procent. Resultaten var liknande
for bade man och kvinnor i alla olika al-
derskategorier. De star sig dessutom ef-
ter att forfattarna justerat for faktorer
som rokning, alkoholkonsumtion, fére-
komst av kardiovaskuldr sjukdom och
fysisk aktivitet pa arbetsplatsen.

Varldshélsoorganisationen WHO har
i Okad utstréackning uppmérksammat
fysisk inaktivitet som en av de faktorer
som, vid sidan av rékning, diabetes och
hypertoni, orsakar storst sjukdomsbor-
da globalt. WHO rekommenderar mo-
tion i minst 150 minuter per vecka.

Den nu aktuella studien visar att &ven
mycket begrédnsade motionsinsatser,
langt under WHO:s rekommendationer,
tycks paverka mortaliteten. Detta kan
vara vart att betona for bade patienter
och friska ménniskor som av olika an-
ledningar tycker att timslanga motions-
passarsvaraattfainilivspusslet.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist

Wen CP, etal. Lancet. Epub 16 aug 2011.
doi: 10.1016/S0140-6736(11)60749-6

Lagaktiv motion (cirka 15 minuter per dag)
innebar 14 procent lagre dodlighet jamfort
med inaktivitet (att rora sig mindre &n 60
minuter per vecka).

Kannabinoidreceptor paverkar kokainets effekt

Kannabinoidreceptorn CB2 kan paver-
ka kokainets beroendeframkallande ef-
fekt. Detta framgér av en kinesisk stu-
die som presenteras i Nature Neurosci-
ence.

Studien har gjorts pad moss som givits
kokain (djuren fick sjalva administrera
drogen). En grupp djur gavs darefter
CB2-receptoragonisten JWH133, vilket
resulterade i att djuren inte langre sok-
te kokain i samma utstrackning som ti-
digare. Effekten ar dosberoende: ju hdg-
re doser av JWH133 som gavs, desto
mindre bendgnavar méssen att soka ko-
kain.

Effekten med minskad ben&genhet
att sbka efter kokain upprepades nér
djuren gavs en annan agonist till CB2-
receptorn vid namn GW405833. Dar-
emot forsvann effekten om djuren gavs
AMG630, en antagonist till CB2-recep-
torn. Forfattarna gjorde darefter om
experimentet med moss som fatt genen
for kannabinoidreceptorn CBl utsla-
gen, varvid resultaten med minskad be-
néagenhet att soka kokain hos djur som
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behandlats med en CB2-agonist uppre-
pades. Men nar man undersokte moss
som fatt genen for CB2-receptorn utsla-
gen upprepades inte resultaten, vilket
saledes indikerar att effekten som note-
rats i studien gar genom just CB2-recep-
torn. Detta innebér att ett preparat som
verkar som agonist till CB2-receptorn

Foto: SPL/IBL

T o L
Effekten av CB2-receptoragonisten JWH133
var dosberoende: ju hogre doser som gavs,
desto mindre benédgna var méssen att soka
kokain.

skulle kunna vara mdgjligt att anvanda
vid kokainberoende.

Flera CB2-agonister prévas for néarva-
rande mot smérta och befinner sig i for-
s6k pa manniska, sk fas 1-studier. Ett
annat potentiellt anvandningsomrade
for dessa preparat ar sdledes kokainbe-
roende. CB2 uttrycks i makrofager, vil-
ket har varit kdnt sedan lange, daremot
har receptorns roll i CNS varit mer
oklar. De senaste aren har dock recep-
torn tilldragit sig allt mer intresse, och
studier har presenterats som visar en
mojlig koppling mellan CB2 och bland
annat schizofreni och bipolér sjukdom.
Nu kan séledes kokainberoende laggas
till den listan. Kannabinoidreceptorn
CBL:s effekt pa beroendeutveckling av
bland annat kokain och morfin har re-
dan varit foremal for ett flertal studier.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist

XiZx, etal. Nature Neurosci. 2011;14:1160-6.
doi: 10.1038/nn.2874
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