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Patologisk cerebrospinalvatska
kan tidigt tyda pa alzheimer

Idag soker allt fler patienter med léttare
minnessvarigheter sjukvard, ofta efter-
som de &r rddda for att ha drabbats av
Alzheimers sjukdom. Av de personer
med ldttare minnessvarigheter som s6-
ker hjilp pa specialiserade minnesklini-
ker utvecklar 30-50 procent alzheimer
inom 4-6 ar. Drygt hélften av de s6kande
har dock en stabil form av minnesstor-
ning eller dr drabbade av ett tidigt stadi-
um av nagon annan typ av demenssjuk-
dom, t ex vaskuldr demens.

Djurstudier har visat att nya lovande
terapier mot alzheimer, t eximmuntera-
pi mot B-amyloid, har mycket béttre ef-
fekt om behandlingen paboérjas tidigt i
sjukdomsférloppet, innan neurodegene-
rationen ar alltfor utbredd, dvs innan pa-
tienten blivit dement. Darfor ar vi idag i
stort behov av objektiva metoder for att
kunna forutsdga vilka av de personer
med ldttare minnessvarigheter som se-
nare kommer att utveckla alzheimer.

Ienstudie publicerad i Lancet Neurol-
ogy har man studerat om man kan forut-
se utveckling av alzhemier hos patienter
med lattare minnessvarigheter genom
att analysera vissa proteiner i cerebro-
spinalviatska (CSV). I studien, genom-
fordisamarbete mellan Malmo och Sahl-
grenska Universitetssjukhuset, deltog
180 patienter med littare minnessva-
righeter, avvilka1371amnade CSV-provi
anslutning till forsta besoket. Denna ce-
rebrospinalvitska analyserades for niva-
erna av total-tau, fosforylerat tau och f3-
amyloid,_,,, proteiner som ir centrala for
sjukdomsprocessen vid alzheimer.

Efter 4-6 arhade ca40 procent avpatien-
ternautvecklat alzheimer, medan de res-
terande hade stabila kognitiva funktio-
ner eller hade utvecklat andra former av
demens. Genom att anvidnda en kombi-
nation av tau och B-amyloid, ,, i CSV
kunde man med en sensitivitet pa 95 pro-
centochenspecificitet pa 83 procent for-
utse vilka patienter med lattare minnes-
svarigheter som skulle komma att ut-
veckla alzhemier inom 4-6 ar. Positivt
och negativt prediktivt virde var 81 re-
spektive 96 procent. Dessutom fann man
att det prediktiva virdet av patologiska
nivaer av tau och B-amyloid, ,, i CSV var
oberoende av andra etablerade riskfak-
torer for alzheimer som alder, kvinnligt
kon och apolipoprotein E-genotyp.

Om resultaten i studien bekriftas av
andra, liknande studier med lang upp-
foljningstid bér man framover f6lja pati-
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Av de personer med ldttare minnessvarighe-
ter som séker hjélp pa minneskliniker ut-
vecklar bortat hilften Alzheimers sjukdom.

enter med littare minnessvarigheter och
patologiska fynd i CSV mer regelbundeti
kliniken. Dock bor diagnosen alzheimer
inte stillas innan patienten uppfyller
gingse demenskriterier, da19 procent av
de personer som hade patologisk CSV
och liattare minnesvarigheter i studien
inte utvecklade alzheimer inom 4-6 ar.

Resultaten fran studien kan komma
att paverka kliniska behandlingsstudier,
dir man testar nya terapier mot alzhei-
mer pa patienter med ldttare minnessva-
righeter. I tidigare behandlingsstudier
pa denna patientgrupp har 50-80 pro-
cent av patienterna i placebogruppen
inte utvecklat alzheimer under uppfolj-
ningen. Eftersom nya terapier, exempel-
vis immunterapi, skulle kunna leda till
svara biverkningar kan det vara oetiskt
att inkludera patienter med 1ag risk att
utveckla alzheimer i sidana studier. For
att komma runt detta problem skulle
man framéver kunna 6verviga att endast
inkludera patienter med littare min-
nessvarigheter och patologisk CSV.

Sammanfattningsvis kommer vi i
framtiden att med hjilp av CSV-biomar-
korer, funktionell MR och PET kunna
identifiera de patienter med littare min-
nessvarigheter som har kraftigt 6kad risk
attutvecklaalzheimerinom 5-10 ar. For-
hoppningsvis kommer da nya terapier
att vara tillgingliga som hejdar sjuk-
domsforloppet och som kan pabérjas in-
nan nervcellsdegenerationen &r alltfor
utbredd och patienterna redan ir de-
menta.

Oskar Hansson
med dr, AT-ldkare, neuropsykiatriska klini-
ken, Universitetssjukhuset MAS, Malmo

Hansson O, et al. Association between CSF biomar-
kers and incipient Alzheimer’s disease in patients
with mild cognitive impairment: a follow-up study.
Lancet Neurol. 2006;5:228-34.

Rimlig glukosniva
tillrackligt for
IVA-patienter

Strikt blodsockerkontroll, baserad pa en
studie fran 2001 av foretriddesvis post-
operativa toraxkirurgiska patienter [N
EnglJMed 2001;345:1359-67], dr vél eta-
blerad inom intensivvarden. Trots den
storagenomslagkraft studien har fatt har
fragan vickts huruvida regimen gynnar
dven andra grupper av intensivvardspa-
tienter dn kirurgiska.

En randomiserad, icke-blindad, en-
centerstude har nu studerat strikt blod-
sockerkontroll pa 1 200 medicinska in-
tensivvardspatienter med forvintad
vardtid pa IVA mer én tre dygn. I behand-
lingsgruppen startades kontinuerlig in-
sulininfusion vid ett blodsocker >6,1
mmol/l med malvirde 4,4-6,1 mmol/I,
medan kontrollgruppen fick insulin vid
ettblodsocker >12mmol/l med malvarde
10-11 mmol/I.

Resultaten visade ingen minskad sjuk-
husmortalitet med strikt blodsocker-
kontroll, 37,3 procent vs 40,0 procent.
Diremot noterades minskad morbiditet
i form av mindre njurfunktionspaver-
kan, snabbare trining ur respirator samt
kortare vardtider pa IVA och sjukhus.
Hypoglykemi forekom oftare med strikt
blodglukoskontroll. Fér de drygt 700 pa-
tienterna med vérdtid >3 dygn fann man
férutom minskad morbiditet signifikant
minskad mortalitet med strikt blodsock-
erkontroll, 43,05 vs 52,5 procent.

Fynden stéder salunda inte till fullo
den entusiasm som strikt blodsocker-
kontroll tidigare ront, och forfattarna i-
fragasitter sjilva, i avsaknad av storre
multicenterstudier, rutinmaéssig strikt
blodsockerkontroll av alla intensiv-
vardspatienter. Enledare i tidskriften ef-
terfragar likaledes resultat frén storre
studier men papekar vikten av att inte
tilldta de héga blodsockervirden som en
gangitiden accepterades.

Jag delar uppfattningen - undviker héga
blodsockervirden, anviander ett hogre
lagsta griansvirde for att minimera ris-
ken for hypoglykemi och bibehaller en
rimlig, 1ag blodglukosniva for de patien-
ter som kriver lang vardtid.

Hans Blomgqvist
docent, anestesi och intensivvard, S:t
Gorans sjukhus, Stockholm

Van den Berghe, et al. Intensive insulin therapy in the
medical ICU. N Engl J Med 2006:354:449-61.
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Barn som far hjartstopp pa sjukhus
har lika bra prognos som vuxna

I decennier har nagot av en dogm ratt,
nimligen att vuxna patienters hjart-
stopp till absolut 6verviagande del orsa-
kas av genomblédningsrubbningar, som
leder till partiell myokardischemi, som i
sin tur leder till kammartakykardi eller
kammarflimmer. Vuxnas hjartstopp har
darfor ansetts ha god prognos, forutsatt
att de hévs tidigt. Barns hjartstopp har
till lika 6vervigande del ansetts orsakade
av asfyxi, eftersom barns myokardcirku-
lation séllan &r stord i grunden. Asfyxin
leder till bradyarytmi, eventuellt asysto-
li. Prognosen vid hjirtstopp hos barn har
ansetts vara dalig, da hjartstopp intriffar
senti ett asfyktiskt forlopp, som inte gatt
att vinda hos en svart sjuk patient — an-
nars skulle hjirtstopp inte ha intréaffat.

Nadkarnioch medforfattarevisariden
aktuella studien att denna uppfattning
kan behova omprovas. I en prospektiv
observationsstudie har de undersokt
hjartstopp pa sjukhus hos barn och vux-
na under tiden 1 januari 2000-30 mars
2004 som rapporterats till the National
Registry of Cardiopulmonary Resuscita-
tion (NRCPR), en frivillig ssmmanslut-
ning avsjukhus i USA och Kanada. Hypo-
tesen var att barn hade relativt sett firre
hjartstopp pa sjukhus orsakade av ven-
trikelflimmer/ventrikeltakykardi (VF/
VT) och darfor samre 6verlevnad.

Totalt 36 902 sjukhusvardade vuxna
(>18 ar) och 880 barn (<18 ar) hade i den-
na studie hjartstopp som kriavde hjart-
kompressioner och/eller defibrillering.
Hjartstopp pa forlossningsavdelning,
neonatal intensivvardsavdelning och
prehospitalt exkluderades.

Tvirtemot forfattarnas hypotes hade

barnen en ovintat hog andel VE/VT som
forsta dokumenterade hjirtrytm - 14
procent - medan vuxna, lika ovintat,
hade hogre andel asystoli eller pulslos
elektrisk aktivitet, PEA (tidigare kallad
EMD, elektromekanisk dissociation) -
35 procent.

Likasa hade barnen, tvartemot forfat-
tarnas hypotes, bittre 6verlevnad till ut-
skrivning fran sjukhuset in de vuxna-27
procent mot 18 (vilket ocksa dr béttre dn
tidigare rapporterade resultat, diar bar-
nens 6verlevnad efter hjartstopp pasjuk-
hus varit 10-18 procent). Av de Gverle-
vande hade 65 procent av barnen och 73
procent av de vuxna »good neurological
outcomey, definierat som (Paediatric)
Cerebral Performance Category 1 eller 2
pa den sexgradiga skala, dar 1 dr »goods,
2 dr »moderate cerebral disability« och 6
ar »brain death«.

Forfattarna sammanfattar att den forsta
registrerade hjirtrytmen hos savil barn
som vuxna typiskt ar asystoli eller PEA.
Eftersom barn har bittre 6verlevnad dn
vuxna efter sidana rytmrubbningar kla-
rar de sig bittre, trots farre hjartstopp pa
grund av VF/VT.

I diskussionen noterar férfattarna att
dven vuxna som drabbas av hjirtstopp pa
sjukhus oftast har en icke-defibrillerbar
rytmrubbning, eftersom den vanligaste
bakomliggande orsaken &r progredie-
rande andningssvikt och/eller cirkulato-
risk chock, vilketleder till just bradyaryt-
mi-PEA-asystoli. Situationen pa sjuk-
husdralltsa heltannorlundadnvid hjart-
stopp hos vuxna som intriffar ute i sam-
hillet. Anda ar defibrillerbara rytm-

rubbningar relativt vanliga i bada grup-
perna. Trots att prognosen vid asystoli
och PEA anses usel 6verlevde 24 procent
av barnen och 18 procent av de vuxna till
utskrivning fran sjukhuset - de flesta
med god cerebral funktion. Som kontrast
var resultaten efter hjartstopp vid defi-
brilleringsbara rytmrubbningar »statis-
tiskt lika« i bada grupperna - 29 procent
bland barnen och 36 procent bland de
vuxna. 18 procent av barnen i materialet
hade egentligen inte hjirtstopp, som till-
standet definieras, da hjartkompressio-
ner inleddes innan de blivit pulslosa.
Forfattarna drar slutsatsen att tidig, ak-
tiv hjart-lungrdddning (HLR) for barn
kan forbattra prognosen.

Artikeln kommenteras i en ledare i
samma nummer av JAMA. Skribenten
konstaterar att de tva hittills skilda syn-
sdtten pa hjartstopp hos barn och vuxna
nu behover omvérderas. »Cardiac arrest
care is about systems, which are best ex-
pressed as the chain of survival.« - - -
»The pediatric and adult in-hospital and
out-of-hospital chains of survival appear
one and the same. What a great relief it
would be to say to those individuals in-
volved in resuscitation care, regardless
of the arrest patient’s age and setting,
there is a universal approach. What is
good for the goose is also good for the
gosling.«

Bror Gardelof
overlakare, ANOP, OP-K,
Universitetssjukhuset, Linkdping

Nadkarni VM, et al. First documented rhythm and
clinical outcome from in-hospital cardiac arrest
among children and adults. JAMA. 2006;295(1):50-7.

Sma barn loper storst risk att bli hundbitna

1 USA sker arligen 1,3 fall av hundbett per
1 000 invanare dir den drabbade s6ker
sjukvard for bettet. Forskare fran Oster-
rike har undersokt riskfaktorer for att bli
hundbiten i en studie, som presenteras i
tidskriften Pediatrics.

Forskarna har identifierat 341 barn i
aldrarna 0-16 ar som sokt pediatrisk
vard vid Universitetssjukhuset i Graz ef-
ter att ha blivit bitna av en hund nagon
gang under perioden 1994-2003. Storst
risk att drabbas av hundbett16pte de sma
barnen. Allra flest bett rakade ettéring-
arna ut for, och incidensen f6ll sedan
med stigande alder. I en majoritet av fal-
len, 82 procent, var det hundar som bar-
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nen var bekanta med som orsakade bet-
ten. I hilften av fallen hade barnen ska-
dat ansikte, huvud eller hals. Vissa hund-
raser var overrepresenterade, det visade
sig exempelvis att den relativa risken att
bli biten av en dobermann var fem géng-
er sd hog som att bli biten av en labrador.
Forskarna foresprakar utbildning och
trining av hundar och hundigande fa-
miljer sé att antalet olyckor med hund-
bett kan minskas framover.
Anders Hansen
AT-ldkare, Stockholm
anders.hansen@sciencecap.se

Pediatrics 2006;117:374-9.

Dobermann —
en hundras som
dr dverrepre-
senterad vad
géller barn som
skadats av
hundbett.
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Stor risk att torterade flyktingars svara
psykiska belastning inte minskar pa lang tid

Den hér refererade avhandlingen utgar
fran Rehabiliterings- och forskningscen-
tret for tortyroffer (RCT) i Képenhamn.
Malet med projektet var att undersoka
psykisk hilsa och livskvalitet hos vuxna
flyktingar som varitutsatta for tortyr, be-
skriva dndringar i psykisk hilsa och livs-
kvalitet 6ver tid och att identifiera pre-
diktorer for psykisk hélsa och livskvali-
tet. De omraden av psykisk hilsa som
studerades var symtom pa posttrauma-
tiskt stressyndrom (PTSD), depression
och angest, eftersom de &r nagra av de
vanligaste beskrivna psykiska symtomen
bland traumatiserade flyktingar.
Avhandlingen ir baserad pa tva studi-
er, en prospektiv och en retrospektiv ko-
hortstudie. Den prospektiva studien f6lj-
de alla som var pa bedémningssamtal pa
RCT perioden 2001-2002. Deltagarna
blev intervjuade kort efter bedomnings-
samtalen (n=86) och efter nio manader
(n=68). I den retrospektiva studien del-
tog alla som varit pa bedomningssamtal
pa RCT perioden 1991-1994. Av de 232
personer som varit pd beddmningssam-
tal under denna period deltog 151 perso-
ner vid uppf6ljningen aren 2002-2003.

Endast personer som redan har asyl i
Danmark kallas till beddmningssamtal
pa RCT. Den behandling som erbjuds be-
star oftast i en multidisciplinédr insats
med bl a psykologer, ldkare och social-
radgivare. I bigge studierna anviindes
strukturerade och semistrukturerade
frageformuldr samt Oppna intervjuer.
Till skattning av PTSD anvéindes Har-

Tortyr, att vara utan sysselsdttning och att
ha fa sociala kontakter var prediktorer for
samre psykisk hélsa och lagre livskvalitet.

vard Trauma Questionnaire (HTQ) del
IV och till skattning av depression och
angest Hopkins Symptom Checklist-25
(HSCL-25). Dessutom utfordes i den
prospektiva studien observationsskatt-
ningar med Hamiltons depressionsskala
(HDS). Som métt pa livskvalitet anvan-
des WHO Quality of life-Bref (WHOQ-
OL-Bref). HTQ och HSCL-25 fanns re-
dan Oversatta till arabiska och farsi, de
tva storsta sprakgruppernaibigge studi-
erna. WHOQOL-Brefhade tidigare 6ver-
satts till arabiska och blev under det for-
beredande arbetet 6versatt och tillbaka-
oversatt till farsi. Huvudsakligen ménre-
mitteras till RCT, och detta avspeglades i

=
=
n
c
[}
o
o
<
a
g
S
b=

bégge studierna, dir andelen mén var 76
respektive 90 procent. Den genomsnitt-
liga aldern bland deltagarna i den pro-
spektivastudien var 38 arochidenretro-
spektiva studien 45 ar. Majoriteten av
deltagarna i bigge studierna kom ur-
sprungligen fran Mellandstern, huvud-
sakligen Irak, Iran och Afghanistan.

Resultaten av studierna tyder pa svar
psykisk belastning och paverkad livskva-
litet méanga ar efter det att studiedelta-
garna utsatts for tortyr och efter an-
komsten till Danmark. Den estimerade
prevalensen av PTSD och depression
(HTQ, HSCL-25) vid baslinjen i den pro-
spektiva studien var 89 respektive 94
procent.

Vid uppféljningen i den retrospektiva
studien var den estimerade prevalensen
avPTSD 56 procent och avdepression 63
procent. Inga férandringar i symtom el-
ler livskvalitet sags efter nio manader i
den prospektiva studien. Detta tyder pa
en tendens till kroniska besvir, &ven om
uppféljningenidenretrospektivakohor-
ten visade en mindre forbattring i psy-
kisk hilsa 6ver tid. Prediktorer for en
sdmre psykisk hilsa och lagre livskvalitet
var i bigge studier tortyr, att vara utan
sysselséttning och att ha fa sociala kon-
takter.

Jessica Carlsson
fil dr jessica_c@email.dk

Avhandling. Carlsson JM. Mental health and health-
related quality of life in tortured refugees. Képen-
hamn: Panum Instituttet; 2005.

Sentinel node-biopsi bra teknik vid malignt melanom

Berk och medarbetare har publicerat en
retrospektiv analys av verksamheten vid
Stanford University Medical Center och
Stanford Melanoma Clinics gillande 274
konsekutiva patienter, med malignt me-
lanom =1 mm tjocka, som opererats med
sentinel node-biopsi adren 1997-2004.
Man inkluderade &ven melanom <1 mm
om de var ulcererade, hade markerade
regressionsfenomen eller infiltrerade
djuptidermis (Clark-niva IV/V.)

Syftet med studien var att se hur stor
andel som var positiva och hur sentinel
node-status relaterade till andra pro-
gnostiska faktorer. Hos 95 procent av pa-
tienterna kunde man identifiera en sen-
tinel node. Biverkningarna var minima-
la. De undersokta kortlarna seriesnitta-
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des, och hos totalt 15 procent av patien-
ternavar de metastatiska.

Efter en medianobservationstid pa 29
manader var sentinel node-status den
starkaste prediktiva faktorn nir det gal-
ler sjukdomsaterfall; 46 procent av de
sentinel node-positiva fick aterfall jaim-
fort med 14 procent av de sentinel node-
negativa.

Forfattarna konkluderar att sentinel
node-biopsi ir en metod med hog preci-
sion nir det giller prognostisering av pa-
tienter med malignt melanom.

Det finns fortfarande méanga olosta
fragor nir det giller metoden, men som
prognostiskt instrument &r den nu ac-
cepterad och oslagbar, vilket den aktuel-
la studien, bland andra, visar. I Sverige

boérjade sentinel node-biopsi anvindas
vid malignt melanom 1997, men indika-
tionen har till 2005 varit tumortjocklek
21,5 mm.

Allt fler regioner dndrar dock nu sina
indikationer till samma som Stanford-
gruppen beskrivit,och det méste betonas
att alla som behandlar malignt melanom
bor tilligna sig den tekniken, som kravs
for korrekt AJCC-stadieindelning av
sjukdomen.

Jan Mattsson
overlakare, kirurgkliniken, Sahlgrenska
Universitetssjukhuset/Mélndal

Berk DR, et al. Sentinel lymph node biopsy for cuta-
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