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Svardiagnostiserad
sjukdom efter fastingbett

Annu en fastingoverford bakterie som
finns i Sverige har kopplats till allvarlig
sjukdom hos méanniska. Bakterien har
det provisoriska namnet Candidatus
Neoehrlichia mikurensis (CNM). (En-
ligt de internationella reglerna for
namngivning av bakterier, Internatio-
nal Code of Nomenclature of Bacteria,
bor ordet Candidatus forega bakteriens
namn om denna ar val beskriven utan
attman lyckats isoleraden och halladen
iodling.)

CNM har visatsigvaranaraslakt med
nagra tidigare val kinda humanpatoge-
na fastingoverforda rickettsier tillho-
rande slaktena Anaplasma och Ehr-
lichia. De &r intracelluldra bakterier,
som for narvarande ar mycket svara el-
ler omojligaattisoleraoch hallaiodling.
For sju ar sedan beskrevs CNM-bakte-
rien, som forskare hade funnit i brun-
rattan och fastingar pa den japanska én
Mikura. Samma bakterie har darefter
pavisats i gnagare och fastingar, inklu-
sive den hos oss vanliga Ixodes ricinus, i
fleralédnder i Europaoch Asien.

Nagra mycket allvarliga sjukdomsfall
beskrevs forra aret fran Sverige [1],
Tyskland [2] och Schweiz [3]. Det visade
sigatt CNM hade orsakat mycket allvar-
lig sepsis hos patienterna. De hade
samtliga nedsatt allmantillstand: en av
dem hade nyligen hjartopererats, tva
hade ett kraftigt sénkt immunforsvar
bla pa grund av immunsuppressiv be-
handling. En fjarde kom in medvetslos
till sjukhuset. Han hade ett brustet
aneurysm och intracerebrala och sub-
araknoidala blédningar och avled efter
atta dagar pa sjukhuset. I samband med
bett av en CNM-infekterad fésting
tycks bakterien kunna infektera véar-
dens leukocyter. CNM-bakterierna for-
okar sig darefter till h6ga nivaer i blodet
hos personer med forandrat immunfér-
svar. Trots det kunde CNM-infektionen
inte pavisas med konventionella dia-
gnosmetoder hos nagon av patienterna.
Pavisning med PCR av 16S-rRNA-genen
hos eventuella bakterier i blodprov och
efterféljande gensekvensering var néd-
vandig for att diagnostisera CNM-in-
fektionen.

I en helt farsk rapport av forskare vid
Lunds universitet visas att CNM &r en
vanlig infektion i skogssork, akersork
och skogsmadss i sédra Sverige [4]. Det ar
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Olika gnagare, som finns i Sverige, ar for- .
modligen varddjur for bakterierna CNM och
Borrelia miyamotoi. Bilden: mindre skogs-

mus, Apodemus sylvaticus.
Foto: Thomas G T Jaenson

alltsd i smagnagare och fastingar som
CNM-bakterien naturligt forekommer.
Och det &r infektidsa fastingar som kan
Overforabakterien till ménniskor.

Samtliga fyra patienter i vilkas blod
CNM pavisades hade ett forsamrat all-
maéntillstdnd. Huruvida CNM orsakar
sjukdom endast hos sddana personer vet
vi &nnu inte. Men att en CNM-infektion
forsamrar immunférsvaret ar uppen-
bart. Samtidig infektion av Anaplasma
phagocytophilum, som &r narbeslédktad
med CNM, och en annan fasting6ver-
ford mikroorganism, tex Borrelia burg-
dorferi sensu lato, anses orsaka en be-
tydligt allvarligare sjukdomsbild &n in-
fektion med bara en av organismerna.
Paettliknande sattar dettroligt att bett
av en dubbel- eller trippelinfekterad
fasting, dar CNM utgor en del av dosen
av potentiella patogener, orsakar allvar-
ligare symtom &n bett da fastingen inji-
cerar bara en av de potentiella patoge-
nerna.
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Fler drabbas
av brostcancer

Det globala antalet kvinnor som drab-
bas av brdstcancer har néstan trefaldi-
gats under de senaste 30 aren. Det visar
en uppmarksammad studie i Lancet.

Studien omfattar 187 lander varlden
Over, och forfattarna har samlat in data
frdn over 300 cancerregister som
stréacker sig 6ver perioden 1980 till 2010.
Man har tittat pa forekomst och morta-
litet i bade brost- och cervixcancer for
kvinnor 6ver 15 ars alder.

Forfattarna beréknar att antalet kvin-
nor varlden 6ver som arligen drabbas av
broéstcancer uppgick till 641000 ar 1980
och till 1643000 under 2010, vilket
motsvarar en genomsnittlig arlig 6k-
ning pa ca 3,1 procent. Tittar man pa
dodlighet i brostcancer globalt har den
Okat i absoluta tal men inte lika snabbt
som incidensen. Ar 1980 beriknades
250000 kvinnor ha avlidit i brgstcan-
cer, jamfort med 425000 under 2010.
Vad den globala 6kningen av brost-
cancerfall beror pa ar en komplex fraga.
I en kommentar, dven den publicerad i
Lancet, konstateras att 6kningen delvis
har drivits av att det i dag finns fler
kvinnor som befinner sig i det alders-
spann da man normalt drabbas av sjuk-
domen, men det ar inte hela forklaring-
en. Andra faktorer som tex livsstil och
kost spelar sannolikt ocksa in. Nar det
géller cervixcancer har man inte note-
rat en lika kraftig 6kning i antalet sjuk-
domsfall: frdn 378000 ar 1980 till
454000 i fjol, vilket motsvarar en ge-
nomsnittlig arlig 6kning med 0,6 pro-
cent. Dodligheten i cervixcancer har
inte forandrats markant dver perioden.

Geografiskt kan utvecklingen samman-
fattas med att allt fler kvinnor i fattiga
lander drabbas av och avlider till foljd av
sarskilt brostcancer och att en allt stor-
re andel av det totala antalet drabbade
och avlidna numera aterfinns i fattiga
lander. Detta illustreras av att ar 1980
kom 65 procent av alla brostcancer-
drabbade fran vastlander, vilket ska
jamforas med fjolaret, da det rorde sig
om strax under 50 procent. Bidragande
till utvecklingen &r att kvinnor i vast-
varlden ges tillgang till screening samt
medicinering och vaccination, medan

»... att en allt stérre andel av
det totala antalet drabbade och
avlidna numera aterfinns i
fattiga lander.«
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Ny fastingoverford sjukdom

En »ny« typ av fastingéverford ater-
fallsfeber som orsakas av bakterien
Borrelia miyamotoi beskrivs av ryska
forskare i samarbete med amerikanska
i oktobernumret av Emerging Infec-
tious Diseases [1]. En av de tva fasting-
arter som sannolikt éverfor B miyamo-
toi finns i Sverige. Det &r den vanliga
fastingen Ixodes ricinus. Redan for elva
ar sedan fann svenska forskare B miya-
motoi-liknande bakterier i svenska fas-
tingar [2], men det har inte gatt att kopp-
la den bakterien till nagon sjukdom
forran nu [1].

B miyamotoi tillhér en grupp av bakte-
rier som orsakar aterfallsfeber. Den in-
gar alltsa inte i den hos oss mer kanda
gruppen av Borrelia-bakterier som or-
sakar Lyme-borrelios eller klassisk bor-
relios. Sjukdomstecknen och symtomen
som upptradde hos de ryska patienterna
med B miyamotoi-infektion liknade
andaunder de forsta sjukdomsveckorna
i flera avseenden dem som férekommer
vid klassisk Lyme-borrelios, dvs en in-
fluensaliknande bild med feber, huvud-
vark, frysningar, trétthet och muskel-
vark. Men miyamotoi-sjukdomen hade
ett snabbare insjuknandeférlopp: tiden
fran de forsta symtomen till inlaggning
pa sjukhus var kortare och febern hog-
re. Om patienten inte behandlades med
antibiotika aterkom febern.
Miyamotoi-patienterna lag i genom-
snitt dubbelt s& lang tid (20 dagar) pa
sjukhus som patienterna med Lyme-
borrelios. Den aterkommande febern,
aterfallsfebern, ar antagligen typisk vid
obehandlad miyamotoi-sjukdom. Vid
Lyme-borrelios upptrader oftameninte
alltid ett eller flera erythema migrans.
For att inte klassas som en vanlig in-
flammatorisk reaktion efter ett fasting-
bett ska diametern pa ett erythema
migrans vara storre an en femkronas.

Antagligen upptrader erythema mig-
rans inte vid infektion med enbart B
miyamotoi. Men fyra av de 46 ryska pa-
tienterna, som klassificerades som sju-
ka av en B miyamotoi-infektion, hade
andaerythema migrans. Detta tolkades
som att de hade en samtidig infektion
med B burgdorferi sensu lato.

Borrelia miyamotoi sensu lato, dvs B
miyamotoi-liknande bakterier, finns i
fastingen Ixodes ricinus, bla i Blekinge,
Ostergotland och Stockholmstrakten
[2, 3]. Aven i andra europeiska lander
har bakterien pavisats, oftast i lag pre-
valens: ca 1 procent av insamlade féas-
tingar var infekterade.

Ixodes ricinus ar i Sverige valkand som
Overforare av flera andra sjukdoms-
framkallande Borrelia-arter, namligen
B burgdorferi, B garinii och B afzelii,
vilka orsakar Lyme-borrelios. Aven B
lusitaniae och B valaisiana finns har [2,
3] och misstanks vara patogena [4]. Den
vanliga fastingen sprider i Sverige ytter-
ligare flera sjukdomsorsakande agens:
TBE-viruset, bakterierna Anaplasma
phagocytophilum, Neoehrlichia miku-
rensis, Rickettsia helvetica och Franci-
sellatularensis samt protozoernaBabe-
siadivergens och Babesia microti.

En och samma fasting kan vara infek-
terad med flera av dessa patogener sam-
tidigt. Den person som har oturen att bli
biten av en sadan multiinfekterad fas-
ting kan naturligtvis bli mycket sjuk,
och diagnosen eller, rattare, diagnoser-
nablir sjalvfallet komplicerade.

Aven om det ar mycket troligt att &ven
de europeiska populationerna av B
miyamotoi sensu lato orsakar sjukdom
hos méanniska sa aterstar det att bevisa
detta vetenskapligt. Huruvida B miya-
motoi dr inblandad i uppkomsten av en
del fall av svdrbehandlad kronisk borre-
lios kommer nog ocksa att bli foremal

Den i Sverige vanliga fastingen Ixodes rici-
nus ar trolig 6verforare av bakterierna Bor-
relia miyamotoi och Neoehrlichia mikuren-
sis mellan olika smagnagare och ibland
aven fran smagnagare till manniska. Det &r
den ca 1,5 mm langa nymfen (bilden) som
misstéanks vara det stadium av fastingen
som oftast dverfor infektionerna till man-
niskan.

for studier. Slutligen: Vilken sjukdom
starnastiturattvisasigvaraorsakad av
en mikroorganism eller ett virus som
overfors av var vanliga fasting?
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kvinnor i laginkomstlander inte har
samma mojligheter. Skillnadernaimor-
talitet mellan fattiga och rika lander il-
lustrerastydligtavatt manidag noterar
2,3 dodsfall i brost- eller cervixcancer i
fattiga lander for varje dodsfall i vast-
vérlden. Tittar man pa just cervixcan-
cer noteras sérskilt stora skillnader
mellan fattiga och rika l&nder. 76 pro-
cent av alla sjukdomsfall globalt sker i
dagiutvecklingslander, och hela 22 pro-
centilénderiAfrikasoder om Sahara.
Komplikationer kopplade till gravidi-
tet och forlossning har lange varit den
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vanligaste dddsorsaken bland kvinnor
under 50 ars alder i utvecklingslander,
men om den radande trenden haller i sig
hotar brost- och cervixcancer snart att
skorda lika manga manniskoliv som
graviditets- och forlossningsrelaterade
komplikationer i fattiga lander. Detta
innebar att manga lander maste satsa pa
screening och behandling for att fa bukt
med problemen, skriver forfattarna,
som ocksa understryker att 6kningen av
brost- och cervixcancer ofta negligeras
av halsomyndigheter i manga fattiga
lander. Situationen pa global och sar-

skilt nationell basis ofta ar svar att ge-
neralisera dd man funnit stora skillna-
der avseende incidens och mortalitet
bade mellan narliggande lander och
inom lander. Dessutom bygger studien
pa ett stort antal olika material och re-
gister som stélls samman med de pro-
blem det &r behé&ftat med.
Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist
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God effekt av SSRI och KBT
vid tvangssyndrom hos barn och ungdomar

Tvangssyndrom (OCD, obsessive-com-
pulsive disorder) ar relativt vanligt;
prevalensen anges ofta till omkring tva
procent. Farmakologisk behandling
med SSRI-preparat brukar ge bra resul-
tat, men ofta kvarstar symtomen. Dess-
utom krévs inte séllan ganska hdga do-
ser lakemedel.

I JAMA presenteras en studie kring ef-
fekten av kognitiv beteendeterapi
(KBT) i kombination med SSR1 for barn
och ungdomar med OCD. Studien har
bedrivits vid tre amerikanska centra
och omfattar 124 barn och ungdomar
mellan 7 och 17 ars &lder med OCD. Del-
tagare med andra psykiatriska diagno-
ser vid sidan av OCD har inte inklude-
rats. Samtliga deltagare hade, trots be-
handling med SSRI i Oppenvarden,
minst 16 poang pa den 40-gradiga ska-
lan Children’s Yale-Brown obsessive
compulsive scale (CY-BOCS). Halften
hade provat ett SSRI-preparat, medan
resterande deltagare prévat minst tva
olika preparat. Samtliga deltagare fick
SSRI-behandling. For detta tilldelades
de en barnpsykiater som tréffade pa-
tienterna vid sju tillfallen om vardera
35 minuter under den tolv veckor langa
perioden da studien pagick.

Deltagarna lottades dessutom till tre
olika behandlingsalternativ. En grupp
gavs vid sidan av farmakologisk be-
handling KBT, som gavs av en sarskild
terapeut och omfattade 14 entimmes-
langa moten under de tolv veckorna. En
2

Kombinationen SSRI och KBT gav béattre
symtomlindring an enbart SSRI vid tvangs-
syndrom hos unga
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grupp gavs vad man kallar KBT-in-
struktioner, dvs instruktioner i hur
KBT gar till (men inte sjilva behand-
lingen) och gavs av barnpsykiatern efter
att denna gatt igenom den farmakolo-
giska behandlingen under de ordinarie
sju motena kring medicinering. Dessa
méten blev da 10-15 minuter langre dn
vad de var om man endast diskuterade
medicinering. En kontrollgrupp gavs
endast medicinering med SSRI.

Symtomen skattades da studien pabor-
jades samt efter tolv veckor enligt ska-
lan CY-BOCS. Man har undersokt hur
stor andel av barnen i respektive grupp
som hade en reduktion pa minst 30 pro-
centenligt skalan nar man jamférde ut-
gangsvardet med resultatet efter tolv
veckor.

Det visade sig att 30 procent av bar-

nen som behandlats endast farmakolo-
giskt uppfyllde detta. I gruppen som fatt
kombinationen farmaka och KBT var
andelen 68,6 procent. | gruppen som
fick KBT-information och SSRI var an-
delen 34 procent, vilket innebéar att
kombinationen KBT-information och
SSRI inte var statistiskt battre an en-
bart medicinering.

Forskarna konstaterar att KBT tycks ge
god effekt som tillagg till farmakologisk
behandling vid OCD hos barn och ung-
domar. Det &r darfor viktigt att KBT er-
bjuds som komplement till rent farma-
kologisk behandling, skriver de.
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Undvik kombinationen trimetoprim—
sulfametoxazol och spironolakton

Intag av trimetoprim-sulfametoxazol
vid pagdende spironolaktonbehandling
okar risken for hyperkalemi, enligt en
studie i BMJ. Trimetoprim-sulfame-
toxazol har visats ha amiloridliknande
effekter och kan minska kaliumutsénd-
ringeniurinmed 40 procent. Dennaan-
tikaliuretiska effekt kan predisponera
for hyperkalemi hos sérbaraindivider.

I en kanadensisk studie undersoktes
kopplingen mellan forskrivning av tri-
metoprim—sulfametoxazol och risken
for hyperkalemi. Dessutom granskades
mdjliga kopplingar till andra antibioti-
ka (nitrofurantoin, amoxicillin och nor-
floxacin). Detta gjordes i en fall-kon-
trollstudie inbaddad i en storre kohort
spironolaktonanvéndare som identifie-
rades via ett lakemedelsregister. Samt-
liga deltagare var 66 ar eller aldre (re-
gistret gallde pensionérer).

I en kohort pa drygt 165000 spironolak-
tonbehandlade kunde 248 fall av sjuk-
husinlaggning pa grund av hyperkalemi
identifieras, som skett inom tva veckor
franforskrivningav nagotav de antibio-
tika studien fokuserade pa, och match-
ades med kontroller som behandlades
med spironolakton plus antibiotika
men som inte fatt ndgon kand hyperka-

lemi. Runt 11 procentiden totala kohor-
ten hade forskrivits trimetoprim—sulfa-
metoxazol.

Bland hyperkalemifallen var det vanli-
gare att ha fatt trimetoprim—sulfame-
toxazol an ndgot av de andra studieanti-
biotika. Detta innebar i en multivariat
analys betydligt hogre risk for hyper-
kalemi (oddskvot 12,4; 95 procents kon-
fidensintervall 7,1-21,6) i trimetoprim—
sulfametoxazolgruppen &an i referens-
gruppen amoxicillin. Denna analys jus-
terade for storfaktorer sdsom andra
lakemedel och komorbiditet. Inga bio-
logiska matvarden fanns dock att tillga i
dennaregisterstudie.

Forfattarnas tolkning ar att kombinatio-
nen trimetoprim-sulfametoxazol och
spironolakton i gorligaste man ska und-
vikas och att medvetenheten om detta
behoéver 6ka i lakarkaren. | de fall dar
kombinationen dnda forekommer bor
S-kalium noga évervakas.
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