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Vidgade kriterier for trombolys

autoreferat. Nyttan av trombolys
utanfdér nuvarande kriterier har under-
sokts bland 3035 patienter i IST-3, den
stora internationella l&kardrivna stu-
dien av trombolys med rekombinant
vavnadsplasminogenaktivator (rt-PA)
vid akut ischemisk stroke. Betydligt fler
patienter tycks kunna fa trombolys an i
dag. Varken alder 6ver 80 ar, sarskilt vid
behandlinginom tre timmar, svar stroke
eller hjarninfarkt tidigt synlig pa dator-
tomografi motsdger trombolys.

Bakgrunden till studien &r att de eu-
ropeiska behandlingskriterierna for
trombolys vid stroke ar kraftigt begran-
sande.

IST-3 &ren randomiserad, 6ppen klinisk
prévning med 6- och 12-manaders kon-
troller utan vetskap om patientens stu-
diegrupp. De huvudsakliga utfallsvari-
ablerna i IST-3 var dad eller vardbero-
ende sex manader efter insjuknandet.
P& grund av den utdragna rekrytering-

»Betydligt fler patienter tycks
kunna fa trombolys &n i dag.«

en nadde studien inte planerade 6000
patienter. Studien var inte finansierad
avindustrin utan av prévarnas anslag.

| rt-PA-gruppen var 37 procent oberoen-
de ochi livet vid 6 manader jamfort med
35 procent i kontrollgruppen (oddskvot,
OK, 1,13; 95 procents konfidensinter-
vall, KI, 0,95-1,35, till fordel for rt-PA,
inte statistiskt signifikant). En sekun-
déranalys av &an béattre funktion utfoll
déremot signifikant (OK 1,18; 95 pro-
cents K1 1,03-1,33). Intrakraniell blod-
ning intréffade i hogre andel i rt-PA-
gruppen &n i kontrollgruppen (OK 6,94;
95 procents K1 4,07-11,8), och dodlighe-
ten var 0kad de forsta sju dagarna. Ti-
den darefter och inom 6 manader avled
fler kontrollfall. Vid 6 manader hade
likamanga avlidit i varje studiegrupp.

I undergrupper sags bast effekt vid
trombolys inom tre timmar. Hog alder
eller stroke av allvarlig svarighetsgrad
hade ingen negativ inverkan. Snarare
fanns en tendens till battre effekt hos
dem Gver 80 ar liksom hos dem med sva-
raneurologiska bortfallssymtom.

For patienterna i IST-3 iakttogs, trots
de tidiga riskerna, forbattrad funktion
med trombolys. Effekterna i IST-3 var
jamforbaramed dem i tidigare studier.

Veronica Murray

med dr, Karolinska institutet,
Stockholm

Andreas Terént

professor, 6verlékare, VO neurologi,
Akademiska sjukhuset, Uppsala

1. Sandercock P, for the IST-3 collaborative group.
Lancet. Epub 23 maj 2012.

doi: 10.1016/50140-6736(12)60768-5

2.Wardlaw JM, Murray V, Berge E, et al. Lancet.
Epub 23 maj 2012. doi: 10.1016/S0140-6736(12)
60738-7

Antipsykotisk medlcmerlng skyddar mot aterfall i psykos

Antipsykotisk medicinering skyddar
mot aterfall i psykos vid schizofreni. Sa
kan man sammanfatta en metaanalys
som presenteras i Lancet. Forfattarna
har gatt igenom register och databaser
sasom Cochrane schizophrenia groups
specialized register, PubMed och Em-
base. Utifran dessa har man samman-
stallt 65 studier som totalt omfattar
6493 schizofrenipatienter. Patienter-
nas medelalder var 40,8 ar, och samtliga
studier ar placebokontrollerade.

Det man primért tittat pa ar i vilken ut-
strackning antipsykotisk medicinering
skyddar mot aterfall i en akut psykotisk
episod. Studierna skiljer sig vasentligt
at avseende upplagg, duration och vald
medicinering. Vissa studier inkludera-
de barapatienter som haften forsta psy-
kosepisod, medan andra inkluderade
patienter som haft sin sjukdom under
mangaar.

Resultatet visar att inom ett ar hade
27 procent av behandlade patienter
aterfalliti en ny psykos, jamfért med 64
procentav obehandlade. Detinnebar att
riskkvoten (RR) mellan behandling och
icke-behandling &r 0,40 (95 procents
konfidensintervall 0,33-0,49). 10 pro-
cent av behandlade lades in pa sjukhus
inom ett &r mot 26 procent av obehand-
lade. Effekten av antipsykotisk medici-
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Svara biverk-
ningar och
hdga kostnader
ar dock nack-
delarna med
neuroleptika-
behandling.
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nering skilde sig markant mellan olika
studier, skriver forfattarna, som ocksa
konstaterar att depamedicinering éver-
lag gav ett battre skydd mot ny psykos
&n oral behandling. Man har dock inte
kunnat dra nagra slutsatser kring hur
medicinering paverkar vare sig mortali-
teteller patientens mojlighet att arbeta.
Det ror sig saledes om ett mycket grovt
matt pa preparatens effektivitet som
forfattarna tagit fram, da en mangd oli-
ka studier inkluderats.

Studien kommenteras pa ledarplats i
Lancet med att den effekt som noteras
av antipsykotisk medicinering ar i niva
med vad som noteras fér medicinering i
allmanhet. Man kan naturligtvis fraga
sig varfor man gjort en metaanalys som
denna. De studier som inkluderats sig
skiljer sig kraftigt at, och det slutgiltiga
resultatet torde inte komma som nagon
Overraskning. En forklaring ar att anti-
psykotisk medicinering ar férknippad

med svara biverkningar, tex kraftig
viktuppgang, sedering och tardiv dyski-
nesi. Det finns ocksa forskning som in-
dikerar att medicineringen skulle kun-
na medfdra strukturella hjarnskador.
Kostnaderna ar en annan aspekt. En-
ligt studien uppgar de globala kostna-
derna for neuroleptika arligen till 18,5
miljarder dollar, motsvarande 120 mil-
jarder kronor. Biverkningarna i kombi-
nation med de hdga kostnaderna gor det
viktigt att forsta i vilken utstrackning
neuroleptika faktiskt skyddar mot nya
sjukdomsepisoder. Inte minst maste
politiker och beslutsfattare som alloke-
rar sjukvardsresurser ges kunskap om
preparatens effekt, skriver forfattarna.
En intressant molekylarbiologisk
aspekt som berors pa ledarplats ar vad
som hander pa lang sikt med det dop-
aminerga systemet vid antipsykotisk
medicinering. Exempelvis har studier
paratta visat att uttrycket av D2-recep-
torer regleras upp. Om och i sa fall i vil-
ken utstrackning detta sker aven pé
manniska aterstar dock att utreda.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist
andershansen74@hotmail.com
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Risken for HIV-infektion bland prostituera-

de kvinnor &r nu kartlagd.

Kraftigt 0kad risk
for prostituerade att
smittas med HIV

Kvinnliga prostituerade (sex workers) i
lag- och medelinkomstlander l6per 14
ganger hogre risk att smittas med HIV
an den kvinnliga befolkningen som hel-
het. Det visar en amerikansk studie i
Lancet Infectious Diseases.
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Studien ar en metaanalys som omfattar
102 olika studier publicerade under pe-
rioden 2007-2011. Totalt omfattar de
studier som ingatti sammanstéllningen
data frdn narmare 100000 kvinnliga
prostituerade i 50 olika I&g- och medel-
inkomstlander varlden éver. Samman-
taget var HIV-prevalensen bland dessa
kvinnor 11,8 procent. J&mfort med den
kvinnliga befolkningen i stort var det
13,5 ganger vanligare att en kvinnlig
sexarbetare var HIV-smittad.

Men bilden &ar hdgst heterogen. Preva-
lensen bade i absoluta tal och i jamforel-
se med Ovrig kvinnlig befolkning skiljer
sig kraftigt mellan lander och regioner.
Tittar man pa olika varldsdelar sticker
Asien ut. Dar &r HIV-infektion 29 ganger
vanligare hos prostituerade an hos lan-
dets kvinnliga befolkning i stort. I Syd-
amerika och Afrika ar de relativa skillna-
derna lagre (men anda hoga), dar ar det
12 ganger vanligare att prostituerade &r
HIV-smittade. Tittar man pa de 26 lan-
der med hégst HIV-prevalens bland pro-
stituerade anges denna till i genomsnitt
31 procent, vilket ar tolv ganger hogre &n
i befolkningen i stort.

Att prostituerade I6per kraftigt okad
risk for HIV-infektion har varit kant se-
dan sjukdomen upptécktes, men magni-
tuden av riskokningen ar daligt kart-
lagd.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist

Baral S, etal. Lancet Infect Dis. Epub 15 mars 2012.
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ASA skyddade mot ny trombos

I New England Journal of Medicine pre-
senteras en multicenterstudie kring
acetylsalicylsyra (ASA) som forebyg-
gande behandling for patienter som ti-
digare drabbats av vends tromboembo-
lism. Efter en tromboembolisk handel-
se ar det valkant att patienten léper
Okad risk att drabbas av en ny. Den fore-
byggande effekten av behandling maste
dock véagas mot risken for biverkningar,
déribland 6kad blédningsrisk. Den nu
aktuella undersokningen omfattar 402
patienter som drabbats av vends trom-
boembolism och som darefter behand-
lats i 6-18 manader med en vitamin K-
antagonist (warfarin). Patienter med
cancer, trombofili eller som drabbats av
blédningar under behandlingen med vi-
tamin K-antagonist har exkluderats.

En grupp patienter lottades till daglig
behandling med ASA (100 mg) medan
en kontrollgrupp gavs placebo. Primart
effektmatt var antal patienter i respek-
tive grupp som ater drabbats av trombo-
embolism inom tva ar. Resultaten visar
sammantaget att 28 av 205 som be-
handlats med ASA drabbades av detta
(6,6 procent) per ar. For kontrollerna
drabbades 43 av 197 patienter under tva
ar (11,2 procent) per ar (hazard-kvot

»Man konstaterar vidare att
ASA tycks kunna férlanga den

lingen ...«

0,58; 95 procents konfidensintervall,
Cl, 0,36-0,93). Vad galler blédningar
noterades ett fall av stérre blédning
(major bleeding) i saval behandlings-
som kontrollgruppen. Foérfattarna sam-
manfattar biverkningssidan med att
man inte noterat nagra statistiskt sa-
kerstallda skillnader mellan behand-
lings- och kontrollgruppen.

P& ledarplats kommenteras rénen som
intressanta. Nivan pa den férebyggande
effekten av ASA beddéms som »6ver for-
vantan«. Man konstaterar vidare att
ASA tycks kunna forlanga den proppfo-
rebyggande effekten av warfarinbe-
handling for patienter som haften blod-
propp, men fler studier efterfragas inn-
an det finns tillracklig grund for att
andraklinisk praxis.
Anders Hansen
leg lékare, frilansjournalist

Becattini C, etal. NEnglJ Med. 2012;366:1959-67.

Pulsoximetri effektiv metod for att
screena for medfott hjartfel

I Lancet presenteras en metaanalys dar
forfattarnastallt samman studier kring
screening for medfédda hjartfel med
pulsoximetri. Efter omfattande sok-
ning i databaser som Medline, Embase
och Cochrane har man identifierat 552
studier. Av dessa har 13 bedémts vara av
tillracklig kvalitet och relevans. Totalt
omfattar dessa studier 229421 nyfédda
asymtomatiska barn som screenats
med pulsoximetri for att upptacka med-
fott hjartfel.

Forfattarna sammanfattar metaanaly-
sen med att pulsoximetri har en sensiti-
vitet pa 76,5 procent och en specificitet
pa 99,9 procent. Om screeningen gjor-
des efter det forsta levnadsdygnet var
det forknippat med hogre specificitet
och lagre risk for falskt positiva fynd,
daremot paverkades inte sensitiviteten
om undersokningen gjordes inom 24
timmar efter forlossningen. Siffrorna
innebéar att undersokningen star sig bra
i jamforelse med tex antenatalt ultra-

ljud nar det galler att upptédcka medfod-
dahjartfel.

I de flestaav studierna hade man dock
exkluderat barn dar misstanke om
medfott hjartfel fanns redan vid for-
lossningen. De studier som faktiskt in-
kluderade dessa barn hade en betydligt
storre andel falskt positiva fynd. Forfat-
tarnasammanfattar metaanalysen med
att metoden har moderat sensitivitet
samtidigt som specificiteten ar mycket
hdg och att den ar lamplig att anvanda
som en screeningmetod. Till férdelarna
hor att den ar enkel, icke-invasiv och
billig. Den stora utmaningen for att me-
toden ska kunna anvéndas brett for att
upptécka hjartfel hos nyfodda ar att det
kravs en etablerad struktur fér hur man
handléagger och vidareutreder positiva
fynd.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist

Thangaratinam S, etal. Lancet. Epub 2 maj 2012.
doi: 10.1016/50140-6736(12)60107-X
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»Mer nyt-
tigtan
skadligt.«
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Kaffe kopplat till
battre overlevnad

Gladjande uppgifter for oss kaffeédlska-
re presenteras i New England Journal of
Medicine. Studien har gjorts i USA och
omfattar data fran 402260 individer
(229119 mé&n och 173141 kvinnor) som
ingick i studien National Institutes of
Health—-AARP diet and health study.
Deltagarna var mellan 50 och 71 ar da
studien inleddes, och de foljdes under i
genomsnitt 14 ar. De inkluderades i un-
dersokningen under 1990-talet och i
samband med detta fick de svara pa fra-
gor om bla hur mycket kaffe de drack.

Vid en uppfdéljning gjord 2008 tittade
man pa om deltagarna avlidit och i sa
fall av vad. Det visade sig att 33731 man
och 18784 kvinnor hade avlidit. Kaffe-
konsumtion visade sig vara kopplad till
minskad risk att do. Visserligen notera-
des att kaffedrickarna rokte i 6kad ut-
stréackning, men om man justerade for
andra faktorer, daribland rékning och
alkohol, s lopte man som drack mellan
tva och sex koppar kaffe per dag 10 pro-
cent mindre risk att avlida &n individer
som inte drack kaffe. Kaffedrickande
kvinnor I6pte 14 procent lagre risk att
do.

Kaffekonsumtion var kopplad till
minskad risk att avlida i bla hjart-karl-
sjukdom, stroke och infektioner men
inte i cancer. Vad sambandet beror pa ar
inte kant, dessutom kan man inte vara
helt sédker pa kausalsambandet, skriver
forfattarna. Klartar dock att kaffe inne-
héller en stor mangd olika &mnen som
skulle kunna péaverka risken for manga
olika sjukdomar. Deltagarnas kaffekon-
sumtion var dock undersokt baravid ett
tillfalle under hela perioden, vilket sale-
des &r en begrénsning i studien.

Frank Hu, professor vid Harvard
School of Public Health, som inte &ar
medforfattare, avstar emellertid inte
fran att dra slutsatser pa basis av rénen
utan konstaterar att kaffe ar »mer nyt-
tigt an skadligt«.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist

Freedman N, etal. NEnglJMed. 2012; 366:1891-
1904.
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Flyktingar | Sverige l6per hogre
risk att do 1 hjart—karlsjukdom

autoreferat. Ar 2010 fanns det 214
miljoner migranter i varlden, varav 15
miljoner flyktingar. Forra aret fick
10914 personer uppehallstillstand i
Sverige efter att Migrationsverket be-
domt att de behdvde skydd —alltsa att de
klassades som flyktingar (11,7 procent
av allauppehallstillstand).

Att personer som kommit till Sverige
som flyktingar I6per 6kad risk for psy-
kisk ohdlsa ar kant sedan lange. Vad
som inte varit kant &r huruvida att vara
flykting i ett héginkomstland innebéar
risk for fortidig dod.

I en studie publicerad i International
Journal of Epidemiology har forskare
pa Karolinska institutet, Linnéuniver-
sitetet i Vaxjo och Universitat Pompeu
Fabra i Spanien foljt 86 395 utrikesfod-
da i aldrarna 18-64 ar som fick uppe-
hallstillstand i Sverige 1992-1998. Per-
sonerna féljdes under aren 1998-2006.
De utrikesfodda definierades med hjalp
av Migrationsverkets klassificeringar
som antingen flykting eller annan in-
vandrare.

| studier av arbetskraftsinvandrare i
héginkomstlander har man ofta funnit
att personer som invandrar i syfte att
arbeta har lagre dédlighet an infédda,
vilket antas bero pa att arbetskraftsin-
vandrare rekryteras till arbeten som
kréaver att de &r friska. Detta fenomen
brukar kallas for »the healthy migrant
effect«. FOr att undvika att skillnaderna
mellan flyktingarna och de invandrare
som inte var flyktingar enbart skulle
bero pa denna effekt uteslots alla arbets-
kraftsinvandrare ur studien.

Studien visade att man som kommit
som flyktingar till Sverige hade signifi-
kant hogre risk att do i hjart—karlsjuk-
domar och yttre orsaker, sdsom sjalv-
mord och olyckor, &n mén som kommit
till Sverige fran samma lander som flyk-
tingarna under samma tidsperiod men
som inte var flyktingar, dven efter kon-
troll for socioekonomiska faktorer.
Flyktingkvinnorna hade ocksa en for-
hojd risk att do i hjart—karlsjukdom.

Fynden skulle kunna tolkas som att flyk-
tingstress, bade i hemlandet och under
tiden de &r pa vag till Sverige och under
asylprocessen, har en negativ inverkan,
inte bara psykiskt utan ocksa fysiskt,

manga ar efter att man fatt uppehalls-
tillstand i Sverige. En forklaring skulle
kunna vara att flyktingar i stérre ut-
strackning &n andra lider av depression
och posttraumatisk stress, som bada
har samband med sjalvmord och hjart—
karlsjukdom.

En annan forklaring skulle kunna vara
att vissa livsstilsfaktorer som utgor
riskfaktorer for hjart-karlsjukdom, sa-
som rékning, alkohol, bristande motion
och vissa matvanor, ocksa ar coping-
strategier for att hantera traumatiska
erfarenheter, och att dessa darmed
skulle vara vanligare bland flyktingar.
For att minska flyktingars halsorisker
ar det viktigt att varden uppmarksam-
mar varningssignalernai tid.

Anna-Clara Hollander
psykolog, doktorand,
Karolinska institutet, Stockholm

Hollander AC, etal. Int J Epidemiol. Epub 2 maj
2012.doi:10.1093/ije/dys072

Fynden kan tyda p& att den stress flykting-
ar utséatts for i hemlandet, pa vagen till
Sverige och under asylprocessen har en
negativ inverkan, inte bara psykiskt utan
ocksa fysiskt, manga ar efter att man fatt
uppehallstillstand.
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