
Att kvinnor insjuknar ungefär tio år se-
nare än män i hjärt–kärlsjukdom har fö-
reslagits bero på en kärlskyddande effekt
av könshormonet östrogen. Hos män, till
skillnad från hos kvinnor, sjunker inte
östrogennivåerna nämnvärt med ökad
ålder. Faktum är att äldre män har högre
östrogennivåer än postmenopausala
kvinnor. I tidigare epidemiologiska stu-
dier har man inte kunnat hitta något en-
tydigt samband mellan nivåer av endoge-
na könshormoner och risken att utveck-
la hjärt–kärlsjukdom. Många av tidigare
epidemiologiska studier har dock varit
begränsade med avseende på studiede-
sign, studiepopulationens storlek, antal
kardiovaskulära händelser och uppfölj-
ningstid.

I The Framingham Heart Study (Bos-
ton, USA) undersöktes relationen mel-
lan serumnivåer av östrogen och inci-
dens av hjärt–kärlsjukdom hos 2 084
män (medianålder 56 år). Under den tio-
åriga uppföljningen utvecklade 386 män
hjärt–kärlsjukdom. Högre östrogenni-

våer var relaterat till lägre risk för hjärt–
kärlsjukdomar, framför allt hos äldre
män (>56 år) (hazard-kvot för 1 stan-
darddeviations ökning av S-östrogen
0,86, 95 procents konfidensintervall
0,78–0,96, P<0,005). Resultaten var obe-
roende av etablerade kardiovaskulära
riskfaktorer som blodtryck, blodfetter,
rökning, ålder, diabetes och fetma. Se-
rumnivåerna av andra könshormoner,
som testosteron och dehydroepiandro-
steronsulfat (DHEA-S), var inte associe-
rade med utvecklingen av hjärt–kärl-
sjukdom trots tillräcklig statistisk styrka
att upptäcka även svaga samband.

Denna studie stöder hypotesen att det
endogena östrogenet har en kärlskyd-
dande effekt hos män. Resultaten tyder
också på att det sannolikt är viktigt att
skilja på effekterna av det kroppsegna
östrogenet och effekterna av parenteral
östrogensubstitution. Ytterligare studi-
er krävs för att utröna om även kvinnor
med högre östrogennivåer har lägre risk
för att utveckla hjärt–kärlsjukdom. 
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Rökning är den viktigaste enskilda risk-
faktorn hos diabetiker. Trots detta finns
det få vetenskapliga studier om rökav-
vänjning specifikt för diabetespatienter.
En datajournal som innehåller uppgifter
om rökvanor ger möjlighet att göra en
samtidig riktad intervention med erbju-
dande om rökavvänjning till alla diabe-
tespatienter som röker. 

En regional, kontrollerad interven-
tionsstudie har gjorts i primärvården i
Jönköpings och Östergötlands län på 17
vårdcentraler. Målgruppen var diabetes-
patienter i åldern 30–75 år som rökte
dagligen och som kontrollerades på
vårdcentralen för sin diabetes. Notering-
ar i datajournalen om rökvanorna kon-
trollerades och kompletterades om note-
ring saknades. Interventionen bestod i
en halv dags utbildning genom motive-
rande samtal med diabetessköterskor.
Patienterna fick ett brev med inbjudan

till kostnadsfri rökavvänjning i grupp på
vårdcentralen. Grupperna leddes av skö-
terskor med särskild träning i rökavvänj-
ning. Efter 1–2 veckor ringde diabetes-
sköterskan till patienten och frågade om
patienten ville vara med i gruppen och
ställde frågor om rökning och tobaksbe-
roende. Ny telefonkontakt togs efter 3
(rökavvänjningsgruppen), 6 och 12 må-
nader för att fråga om patientens rökva-
nor. De vårdcentraler som var kontroller
skickade ett brev till sina rökande patien-
ter med diabetes med motsvarande frå-
gor om rökning och tobaksberoende och
en uppmaning att sluta röka. Den vikti-
gaste resultatvariabeln var självrappor-
terade rökvanor efter ett år.

Sammanlagt kontrollerades 1 767 pa-
tienter med diabetes på de vårdcentraler
som fungerade som interventionscentra
och 1 124 patienter på vårdcentraler som
var kontrollcentra. Interventionsgrup-

pen bestod av 241 och kontrollgruppen
av 171 patienter med diabetes som rökte
dagligen. 21 procent av rökarna som fick
inbjudan om rökavvänjning i grupp del-
tog i denna. Efter ett år hade 40 procent
av dessa slutat röka. Av dem som inte vil-
le vara med i gruppen hade 14 procent
slutat röka. I kontrollgruppen var det 7
procent som hade slutat röka. 

Studien visar att en datajournal är ett
användbart verktyg för kvalitetsförbätt-
ring genom att göra det möjligt att selek-
tera patientgrupper, t ex rökande diabe-
tespatienter, för intervention. 
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Diabetiker slutade röka vid samtidig riktad intervention

Högt östrogen hos män
kan vara kärlskyddande 

»Hos män, till skillnad från hos
kvinnor, sjunker inte östrogen-
nivåerna … Faktum är att äldre
män har högre östrogennivåer
än postmenopausala kvinnor.«

Högupplöst magnetkameraundersök-
ning (high resolution MR) är ett bra sätt
att preoperativt undersöka patienter
med rektalcancer. Undersökningen ger
god information om huruvida de resek-
tionsmarginaler operatören tar till är
fria från tumör eller inte. 

Detta visar en studie från Storbritan-
nien som presenteras i BMJ. Studien
bygger på 408 patienter med rektalcan-
cer i varierande stadier som genomgick
preoperativ MR, varefter total mesorek-
tal excision genomfördes. Marginalen
med frisk vävnad som togs bort bestäm-
des baserat på MR-undersökningen.
Därefter analyserades den borttagna tar-
men histopatologiskt, varvid det fast-
slogs om resektionsmarginalen faktiskt
var fri från tumör eller inte. MR-under-
sökningen av de 408 patienterna visade
fri marginal i 349 av fallen. Vid histopato-
logisk analys visade det sig att 327 pati-
enter hade fri marginal. 

Författarna konstaterar att högupp-
löst MR-undersökning bra kan predicera
om den kirurgiska resektionsmarginalen
är fri från tumör eller inte. Den kan, en-
ligt forskarna, användas för att selektera
de patienter som är betjänta av kirurgisk
behandling.
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MR bra för att påvisa
botbar rektalcancer



Homocystein är en metabolit av metio-
nin, som vi får i oss via födan. Plasma-ho-
mocystein (Hcy) över referensinterval-
len (ca 15 lmol/l) korrelerar till kärlsjuk-
dom. 

Förhöjt Hcy beror på en eller flera av
följande faktorer: brist på vitaminerna
B12, folsyra eller B6, nedsatt njurfunktion
eller enzymdefekter. Hcy sjunker genom
behandling med folsyra, B12 och B6, vilket
lett till hypotesen att sänkning av Hcy
skulle ha gynnsam effekt på utvecklingen
av eller primärt kunna förebygga kärl-
sjukdom. Behandlingsstudier med kli-
niska effektmått har dock hittills varit
negativa; med andra ord har Hcy:s roll
som eventuell kausal riskfaktor inte kun-
nat bekräftas med epidemiologisk meto-
dik. Emellertid är studierna avseende
Hcy:s eventuellt direkta roll i patogene-
sen för kärlsjukdom hos människa få. 

Avhandlingen fokuserade på flera bio-
kemiska analyter av betydelse för atero-
genesen och förändringarna i dessa ge-

nom behandling med stora doser B12, fol-
syra och B6 till patienter efter akut krans-
kärlssjukdom. 

Tre månader efter utskrivningen se-
lekterades 60 patienter med P-totalho-
mocystein ≥15 lmol/l och randomisera-
des till tre månaders öppen peroral be-
handling med 5 mg folsyra, 1 mg B12 (cya-
nokobalamin) och 40 mg B6 (pyridoxin)
per dag, eller till observation.  

Vitaminbehandlingen medförde en
uttalad och signifikant minskning av
Hcy; njurfunktionen (cystatin C) hade
ett måttligt inflytande på Hcy. Graden av
oxidativ stress, mätt som kvoten reduce-
rat Hcy/totalt Hcy, ändrades inte under
behandlingen. Asymmetriskt dimetylar-
ginin (ADMA) hämmar kväveoxid (som
motverkar aterosklerosutveckling) och
är därmed en aterogen faktor. 

ADMA var inte förhöjt hos patienterna
och minskade inte genom vitaminbe-
handling, vilket inte heller övriga markö-
rer för oxidativ stress och inflammation

(med något undantag) gjorde. Oxiderat
LDL är en potent aterogen faktor. I ett
större material av kranskärlspatienter
(n=195) fann man inte något oberoende
samband mellan antikroppar mot oxide-
rat LDL och Hcy. 

Huvudfynden var således att vitamin-
behandling efter akut kranskärlssjuk-
dom sänkte högt Hcy men inte påverka-
de flera av de ämnen som har betydelse
för aterogenesen hos människa. 

Resultaten ligger i linje med Hcy:s roll
som markör snarare än som kausal risk-
faktor hos patienter med manifest krans-
kärlssjukdom.
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Sänkt homocystein minskar inte risken för kärlsjukdom 

Många kolorektalkirurger har försökt
avslöja den fulländade kolorektala ana-
stomosens hemlighet. Åtskilliga studier
har undersökt bl a anastomosens cirku-
lation, neurohumorala aktivitet och in-
flammatoriska svar för att försöka utrö-
na varför en kirurgiskt väl anlagd anasto-
mos ibland läcker. Anastomosläckage
medför ökad såväl morbiditet som mor-
talitet för de opererade patienterna.

I denna studie undersöktes om extra
syrgas givet perioperativt, dvs från ope-
rationsstart till sex timmar efter opera-
tion, påverkade pH och pCO2 i mukosan
nära anastomosen. 45 patienter som ge-
nomgick främre resektion randomisera-
des till tillförsel av 30 procent respektive
80 procent syrgas. 

Resultatet blev att gruppen som erhöll
80 procent syrgas hade signifikant mind-
re acidos intramukosalt vid anastomo-
sen. Tolkningen blev att tillförsel av 80
procent syrgas under och sex timmar ef-
ter operation kan medföra en förbättring
av den hypoperfusion som normalt kan
finnas i anslutning till en kolorektal
anastomos.

Studien är intressant, eftersom det ti-
digare påvisats experimentellt att både
angiogenes och kollagensyntes stimule-
ras av höga lokala syrgastryck, vilket sä-
kerställs via bl a god lokal perfusion. An-

märkningsvärt nog
har studien inte
noterat kliniskt el-
ler subkliniskt ana-
stomosläckage vid
45 främre resektio-
ner. Frekvensen
brukar rapporteras
till mellan 10 och
30 procent. 

Resultaten sti-
mulerar till efter-
tanke mot bak-
grund av nya anes-
tesiologiska data
som indikerar att

det perioperativa omhändertagandet,
t ex  vätsketillförsel, är relaterat till post-
operativ morbiditet och mortalitet. Det
indikerar att anestesiologen troligen kan
påverka det postoperativa förloppet ge-
nom åtgärder under och strax efter ope-
ration. Artikeln är således intressant för
både kolorektalkirurger och anestesiolo-
ger. 
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Extra syrgas perioperativt tycks
läka kolorektal anastomos

Studien indikerar att
anestesiologen troli-
gen kan påverka för-
loppet vid kolorektal
kirurgi.

När man tar hänsyn till kostnader för
hälso- och sjukvård visar det sig att be-
tydligt fler människor i världen än vad
som tidigare varit känt lever under vad
som definieras som extrem fattigdom.
Det visar en studie i Lancet. Forskarna
har tittat på elva låg- till medelinkomst-
länder i Asien. Gränsen för vad som be-
traktas som extrem fattigdom är att ha
mindre än en dollar att leva på per dag
och individ. 

Men de inkomstsiffror som presente-
rats för länder som Kina, Indien, Nepal
och Vietnam tar inte hänsyn till att majo-
riteten av befolkningen tvingas betala för
hälso- och sjukvård själva. Justerat för
dessa kostnader visar det sig att andelen
av befolkningen som faller inom gränsen
för vad som betraktas som extrem fattig-
dom är 14 procent större än vad som tidi-
gare var känt. Sammanlagt rör det sig om
ytterligare 78 miljoner människor, vilket
motsvarar 2,7 procent av ländernas tota-
la befolkning, som har mindre än en dol-
lar per dag att leva på. Studien gör det
tydligt att sammanställningar av in-
komst bör ta hänsyn till om befolkningen
tvingas stå för sina hälsokostnader själva
eller inte.
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Hälsokostnader gör
fler extremt fattiga
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Yrkeschaufförer som sover mindre än
fem timmar per natt och förare med ob-
struktiv sömnapné löper större risk för
trafikolyckor. I USA dör ca 5 600 männi-
skor varje år i trafikolyckor där yrkes-
chaufförer (taxi, buss, lastbil m m) är in-
blandade. Sömnbrist antas spela en stor
roll för att trafikolyckor uppstår.

Kronisk trötthet och obstruktiv sömn-
apné kan leda till störningar i sömnen.
Pach och medarbetare ville därför analy-
sera dessa faktorers relativa roll för yr-
keschaufförers försämrade vakenhet.
Olika analyser gjordes av 227 av 551 föra-
re med hög risk för sömnapné och av 159
av 778 förare med låg risk. Sömnighet
dagtid och dess inverkan på körförmågan
analyserades. 

Resultaten är att försämring av körför-
måga under dagtid mest sker hos yrkes-
chaufförer med kronisk sömnbrist som
sover mindre än fem timmar per natt.

Sambandet mellan körförmåga och svår
obstruktiv sömnapné var svagare. Men
olika yrkeschaufförer påverkas olika av
sömnbrist. Vissa förare behåller sin kör-
förmåga trots sömnbrist medan andra
påverkas och får försämrad körförmåga.   

Minskad risk för trafikolyckor kan
motverkas genom objektiva test som
identifierar yrkeschaufförer som löper
risk för sömnlöshet och har försämrad
körförmåga. Forskarna rekommenderar
också att sätta upp strategier för att iden-
tifiera och behandla förare med svår ob-
struktiv sömnapné samt att introducera
metoder för att söka förbättra sömnen
hos chaufförer.
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Sömnbrist hos yrkeschaufförer kan leda
till trafikolyckor

Hos vuxna patienter har man tidigare vi-
sat att preoperativ oro medför att den
postoperativa återhämtningen blir lång-
sammare och mer komplicerad. 

Det finns få motsvarande studier på barn,
men författarna till den aktuella studien
har tidigare visat att preoperativ sede-
ring med midazolam har positiva effek-
ter på det postoperativa förloppet. Kain
och medarbetare har nu publicerat en
kontrollerad kohortstudie där 241 barn i
åldern 5–12 år som genomgick tonsillek-
tomi och adenoidektomi undersöktes.
Hypotesen var att minskad oro preope-
rativt förbättrar återhämtningen post-
operativt. Preoperativt utvärderades
hur oroliga barnen var med hjälp av vali-
derade skattningsinstrument. 

Man delade in barnen i två grupper: en
med dem som skattades som mycket oro-
liga och en med de mindre oroliga. Grup-
perna skilde sig inte åt vad gällde övriga
parametrar, med undantag av att föräld-
rarna i gruppen med mer oro hade något
kortare utbildning. Efter operationen
smärtskattades barnen med etablerade
skattningssystem, och konsumtionen av
analgetika registrerades. Patienterna
skrevs ut efter ett dygn och följdes sedan
under 14 dagar. 

Det visade sig att de barn som preope-
rativt var mycket oroliga hade mera ont
under sjukhusvistelsen och under de tre
första dagarna efter utskrivningen. De
konsumerade också signifikant mer
analgetika och hade mer av allmän post-
operativ oro och sömnproblem. 

Artikel illustrerar hur viktigt det är med
trygg sjukhusmiljö och bra information
till barn som ska opereras, eftersom pre-
operativ oro påverkar det postoperativa
förloppet negativt. Metodologiskt är ar-
betet mycket välgjort, även om det inte
går att med säkerhet säga om det finns
något orsakssamband mellan den pre-
operativa oron och det postoperativa för-
loppet. Författarna planerar att fortsätta
sina studier med en randomiserad, kon-
trollerad studie, vilket givetvis kommer
att kunna klargöra detta samband ytter-
ligare. 
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Barns oro inför 
operation påverkar
efterförloppet

Europeiska kommissionen måste skapa
en alkoholpolitisk handlingsplan. Den
uppmaningen kommer från tidskriften
BMJ. Hälsomyndigheterna i de europe-
iska länderna har efterfrågat en övergri-
pande strategi för alkoholpolitik, men en
sådan har låtit vänta på sig. 

BMJ föreslår att en europeisk plan bör
inkludera begränsningar i hur alkohol-
haltiga drycker får marknadsföras och
att unga européers attityder och dryck-
esvanor följs genom löpande opinions-
undersökningar. Tidskriften lyfter fram
Finland och Sverige som exempel på var-
för en paneuropeisk strategi behövs. 

Efter Sveriges och Finlands EU-inträ-
de 1995 har dödligheten i alkoholrelate-
rade sjukdomar ökat kraftigt till följd av
ökad import och i förlängningen ökad
konsumtion av alkohol. I Finland har den
alkoholrelaterade dödligheten fördubb-
lats under det senaste decenniet, och den
utvecklingen måste man arbeta aktivt för
att undvika, skriver BMJ.

Industrin har aggressivt försökt stop-
pa förslag på begränsningar av mark-
nadsföring och införande eller höjning
av alkoholskatter. BMJ anser att argu-
mentationen i mycket påminner om to-
baksindustrins tidigare ansträngningar
för att försöka skjuta farorna med rök-
ning under bordet. En europeisk intres-

seförening för bryggbolag presenterade
exempelvis nyligen en rapport i vilken
det fastslogs att det saknas forskning som
visar att ökad reklam för alkoholhaltiga
drycker leder till ökad konsumtion (nå-
got som, om det stämmer, för övrigt bor-
de få branschen att fundera på om det är
lönsamt att annonsera överhuvudtaget).

Rapporten är författad av Weinberg
Group, ett amerikanskt bolag som tidiga-
re lobbat åt tobaksbolagen för att överty-
ga allmänhet och lagstiftare om att ris-
kerna med passiv rökning är överdrivna.
8 procent av den sammanlagda sjuk-
domsbördan i Europa är, enligt BMJ, re-
laterad till alkohol, och givet den ökade
rörligheten av varor och tjänster inom
EU är det viktigt att det finns en europe-
isk handlingsplan för att kunna hantera
situationen. 
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BMJ efterlyser europeisk
alkoholstrategi Den finska alkohol-

relaterade dödlig-
heten har fördubb-
lats sedan EU-inträ-
det. Finland och
Sverige lyfts fram
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I den aktuella studien var vår målsätt-
ning att studera om vi med biokemiska
markörer kan predicera nyttan med re-
vaskularisering hos patienter med akut
koronart syndrom (AKS)[1]. Den multi-
nationella läkemedelsprövningen GUS-
TO IV studerade abciximab som medi-
cinsk behandling vid AKS och inkludera-
de 7 800 patienter. Inom 30 dagar från
insjuknandet undersöktes ca 50 procent
av patienterna med kranskärlsröntgen,
och 30 procent genomgick revaskulari-
sering. Vi analyserade nivåer av flera bio-
kemiska markörer i serumprov som togs
vid ankomst och registrerade dödlighet
efter ett år. De starkaste markörerna för
långtidsmortalitet var förhöjning av dels
troponin T över detektionsgränsen, dels
Nt-proBNP över normalgränsen [2].
Även CRP, Il-6, kreatininclearance och
en rad kliniska variabler gav god pro-
gnostisk information. 

Dödligheten var signifikant lägre bland
dem som revaskulariserats inom 30 da-

gar än bland dem som inte genomgått in-
vasiv behandling, även efter korrektion
för skillnader i bakgrundsfaktorer [3].
Hos patienter med troponinförhöjning
(>0,01 ng/l) var mortaliteten betydligt
lägre efter revaskularisering (6,9 procent
vs 2,2 procent, P<0,001), medan det
fanns en trend mot ökad mortalitet efter
invasiv behandling bland dem utan tro-
poninförhöjning (2,6 vs 3,0 procent,
P=NS). Samma tendens var tydlig för ni-
våer av Nt-proBNP. Patienter med för-
höjda värden (>237 ng/l) hade signifi-
kant lägre dödlighet efter invasiv be-
handling (7,0 vs 2,7 procent, P<0,001),
medan dödligheten var densamma hos
patienter med låga nivåer (1,2 procent).
För övriga biokemiska markörer, med
god prognostisk information om morta-
litet, kunde dock inte nyttan med revas-
kularisering förutsägas. 

Sålunda var mortaliteten lägre efter
invasiv behandling oavsett nivåer av
CRP, Il-6 eller kreatininclearance. För
att kompensera för skillnader mellan

grupperna avseende bakgrundsfaktorer
och sannolikhet att få invasiv behandling
gjorde vi en multipel regressionsanalys
med alla relevanta faktorer ingående i
analysen inklusive s k propensity score
för invasiv behandling. 

I den slutliga modellen kunde vi be-
kräfta att patienter med förhöjda nivåer
av antingen troponin T eller Nt-proBNP
hade signifikant lägre mortalitet efter in-
vasiv behandling, medan de utan förhöj-
ning av dessa markörer inte hade någon
effekt avseende mortalitet. Patienter
utan förhöjning av någon av dessa två
markörer hade däremot en signifikant
högre mortalitet efter invasiv behand-
ling. Trots att dessa patienter hade låg
risk genomgick 16 procent (154 av 950)
invasiv behandling.

Vår studie tyder alltså på att en AKS-pa-
tient med förhöjda nivåer av antingen
troponin T eller Nt-proBNP har klart
ökad risk att dö inom ett år och att denna
risk kan minskas genom invasiv behand-
ling. Å andra sidan har en patient med
normal hjärtfunktion och inga tecken på
hjärtmuskelskada ytterst låg risk att avli-
da inom ett år, och vi riskerar då att öka
mortaliteten genom invasiv behandling.

Dessa resultat stämmer utmärkt med
den nyligen publicerade 5-årsuppfölj-
ningen av FRISC-II-studien, som visade
att enbart AKS-patienter med hög eller
medelhög risk har nytta av tidig invasiv
behandling [4]. Våra resultat talar för att
vi i större utsträckning bör riskstratifiera
patienter inför ställningstagande till
kranskärlsintervention.
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Strålbehandling är ett alternativ vid be-
handling av cerebrala arteriovenösa
kärlmissbildningar och hjärnmetasta-
ser. Vid Norrlands universitetssjukhus i
Umeå används en form av strålbehand-
ling, hypofraktionerad stereotaktisk
strålbehandling (HCSRT). Denna be-
handling är unik såtillvida att endast le-
sionen i hjärnan behandlas och att strål-
ningen delas upp i fem dostillfällen. 

Teoretiskt kan denna metod vara mer
lämpad än annan typ av strålbehandling
för att behandla större lesioner utan att
den medför ökad risk för komplikatio-
ner. Behandlingsresultaten vid cerebrala
kärlmissbildningar och hjärnmetastaser
har därför utvärderats, likaså metodens
noggrannhet?vad gäller levererad strål-
dos till de lesioner som behandlats. 

En retrospektiv genomgång av ce-
rebrala kärlmissbildningar visar att 83
procent av dem försvinner efter en upp-
följningsperiod på mer än två år. Vid en
retrospektiv jämförelse av två grupper av
patienter med hjärnmetastaser hade den
grupp som behandlats med enbart
HCSRT resultat vad gäller tumörkon-
troll och överlevnad som var jämförbara
med den andra gruppen, som behandlats

med tillägg av s k helhjärnsbestrålning.
Risken för uppkomst av nya hjärnmeta-
staser var ökad efter behandling med en-
bart HCSRT. Med hjälp av röntgenbilder
har noggrannheten vid applikation av en
avtagbar stereotaktisk ram och positio-
nering av patienten vid flera tillfällen ut-
värderats och befunnits vara hög. 

Experimentellt har även distributio-
nen av levererad stråldos hos olika mål i
hjärnan uppmätts i en s k fantom med
hjälp av en vätskejonkammare och gel-
dosimetri och jämförts med en beräknad
dosplan. 

Denna undersökning visar att man kan
korrekt beräkna levererad stråldos i ar-
biträrt formade mål i hjärnan. Samman-
fattningsvis kan HCSRT vara ett viktigt
behandlingsalternativ vid behandling av
cerebrala arteriovenösa kärlmissbild-
ningar och hjärnmetastaser.
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kärlmissbildningar och metastaser

Höjda nivåer av troponin T/Nt-proBNP talar för 
invasiv behandling vid akut koronart syndrom


