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Nya rön

� � Sanz och medarbetare publicerar i en
studie resultaten från WHOs biverk-
ningsdatabas rörande rapporterade neo-
natala komplikationer associerade med
moderns intag av selektiva serotonin-
återupptagshämmare (SSRI) under gra-
viditet. 

SSRI är förstahandspreparat vid be-
handling av depressioner, svåra ångest-
sjukdomar, tvångssyndrom och social
fobi. Vid snabb seponering av SSRI hos
vuxna är utsättningssymtom kliniskt och
vetenskapligt väldokumenterade. Under
en eventuell graviditet exponeras fostret
för läkemedlet, vilket innebär risk för ut-
sättningssymtom efter förlossning också
hos fostret.

I studien analyserades det totala anta-
let fall (n=93) av rapporterade neonata-
la utsättningssymtom mellan 1995 och
2003 från elva länder. Ett fall kunde ha
flera symtom. Paroxetin var det läkeme-
del som rapporterats flest gånger, men
även fluoxetin, sertralin och citalopram
rapporterades ha gett neonatala utsätt-
ningssymtom eller neonatala konvulsio-
ner. I en majoritet av de rapporterade
fallen har kopia av originalrapporten till

respektive nationellt biverkningscent-
rum specialstuderats av författarna. 

För den som inte är invigd i WHOs
standardiserade biverkningsterminologi
kan de rapporterade symtomen te sig
oklara och svårtolkade. Ett exempel är
neonatala kramper (convulsions) som
rapporterats i elva fall som paroxetinbi-
verkan, liksom två rapporterade grand
mal-anfall. Vad ryms inom dessa sym-
tom? Vem ställer diagnosen? När ställs
diagnosen? Hur ställs diagnosen? 

Ett annat exempel är sprittighet (jit-
teriness), som är ett av de vanligaste neo-
natala utsättningssymtomen hos barn till
mödrar med SSRI-intag under sista tri-
mestern. I WHO-databasen rapporteras
dessa under symtomet »nervousness«,
vilket är omöjligt att förstå om man inte
är bekant med terminologin.

Metodologiskt problematiskt är ock-
så att uppgift om dosering av respektive
SSRI-preparat liksom om samtidig an-
nan medicinering inte är ett krav för att
biverkan skall accepteras av WHO. Där-
utöver saknar man data om biverk-
ningsfrekvensen relaterad till storleken
på förskrivningen av respektive prepa-

rat. Detta innebär att även om paroxetin
har flest rapporterade utsättningssym-
tom av alla SSRI-preparat kan paroxetin
ha blivit oförtjänt utpekat på grund av
hög förskrivningsfrekvens, vilket för-
fattarna också betonar. 

Det är oerhört viktigt att rapportering av
biverkningar sker till The WHO Col-
laborating Centre for International Drug
Monitoring i Uppsala för att man på ett
statistiskt trovärdigt sätt snabbt skall
kunna skilja signifikanta biverknings-
signaler från ett kraftigt brus. Även om
rapporteringen är grov och det saknas
övriga medicinska riskfaktorer som kan
orsaka de aktuella symtomen hos barnet
är studier som denna viktiga för att vi på
bästa sätt skall kunna behandla gravida
kvinnor.
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� � Kvinnor med mutation i någon av de
gener (BRCA1, BRCA2) som predispo-
nerar för bröst-/ovarialcancer löper en
beräknad livstidsrisk på 60–80 procent
att få bröstcancer jämfört med den 10-
procentiga risken hos kvinnor utan känt
ärftlighetsmönster. Magnetisk reso-
nanstomografi (MRT) kan påvisa bröst-
cancer som inte syns på mammografi
och är därför ett komplement vid bröst-
diagnostik. Sensitiviteten är hög, medan
specificiteten är lägre. Undersökningen
kräver kontrasttillförsel och är jämförel-
sevis tidskrävande och kostsam. 

I Storbritannien har 22 ackrediterade
bröstenheter utvärderat MRT som till-
läggsmetod för screening av högrisk-
kvinnor och funnit metoden användbar.
Anlagsbärare eller de med en beräknad
årlig incidensrisk på 0,9 procent inklu-
derades. En knapp femtedel var kända
anlagsbärare. Alla undersökningar dub-
belgranskades. 649 kvinnor deltog.
Bortfallet under sjuårsperioden var cirka
20 procent bl a på grund av riskreduce-
rande kirurgi, genetiska testresultat,
bröstcancerdiagnos och obehag av
MRT. MRT hade högre sensitivitet (77
procent) än mammografi (40 procent)

oavsett om kvinnorna var anlagsbärare
eller inte. Kombination av MRT och 
mammografi gav ännu högre sensitivitet
(94 procent) på bekostnad av lägre spe-
cificitet (81 procent). Man upptäckte 35
fall av cancer, 19 med MRT, 6 med 
mammografi, 8 med båda teknikerna
och 2 fall av intervallcancer. 

»Kostnaden« inbegrep att 4 procent
återkallades årligen på grund av mam-
mografifynden och 11 procent på grund

av MRT-fynden. I 3 procent av fallen
krävdes operation för att bekräfta eller
utesluta malignitet. Tumörerna var i me-
deltal 15 mm och körtelnegativa. 6/35
var duktal cancer in situ.

I länder där mammografiscreening är
etablerad har man i studiesyfte erbjudit
kvinnor med ärftlig benägenhet för
bröst-/ovarialcancer att ingå i kontroll-
program. Vetenskapliga stöd för hur,
med vilka undersökningsmetoder och
hur ofta detta ska göras saknas.

I Sverige utvärderas MRT i södra re-
gionen, och i Stockhom har ca 600 hög-
riskkvinnor inkluderats i ett kontrollpro-
gram som utvärderar mammografi,
ultraljud, klinisk undersökning och
egenkontroll. Socialstyrelsen har därför
ännu inte gett några generella rekom-
mendationer.
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Bilddiagnostisk träffsäkerhet vid screening för ärftlig bröstcancer

Magnetisk resonanstomografi kan påvisa
bröstcancer som inte syns på mammogra-
fi och är därför ett komplement vid bröst-
diagnostik. Sensitiviteten är hög medan
specificiteten är lägre.
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