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Oklart om isoosmoldra rontgenkontrastmedel
ar mindre njurskadliga dn lagosmolara

I en nyligen publicerad studie visar vi att
det nya isoosmolidra rontgenkontrast-
medlet jodixanol inte &r mindre njur-
skadligt &n de mer anvénda lagosmolira
medlen [1], utan snarare tvartom. Studi-
en ir en retrospektiv registersamman-
stillning av 6ver 57 000 patienter som
genomgétt koronarangiografi och/eller
koronarangioplastik under aren 2000-
2003 pa 23 svenska sjukhus.

Studien visar bl a att incidensen av ater-
intagning pa sjukhus under diagnos
njursvikt eller behov avdialys efter dessa
hjartprocedurer var storre nir ett iso-
osmolirt kontrastmedel (jodixanol; os-
molaritet 290 mosmol/kg H,0) hade an-
vints jamfort med om ett ldgosmolirt
anvénts (joxaglinsyra; osmolaritet 600
mosmol/kg H,0) (Figur). I en subanalys
visas att detta giller dven for patienter
med diabetes och patienter som tidigare
haft njursvikt, vilka ar hogriskgrupper.
Pé sjukhus dir man under utvéirderings-
perioden skiftade fran det lagosmoléra
till det isoosmolédra medlet 6kade inci-
densen av njursvikt paA motsvarande sitt.

Mekanismerna bakom kontrastmedels-
inducerad njurskada &r oklara, &ven om
ett flertal har foreslagits [2]. Kontrast-
medlets osmolaritet dr en parameter
som visat sig vara viktig, vilket varit dri-
vande i utvecklingen av nya kontrastme-
del. Antalet njurskador efter h6gosmola-
ra kontrastmedel (>1 000 mosmol/kg
H,0) ar storre an efter lagosmoldra
(500-800 mosmol/kg H,0) [3], och det
faller sig logiskt att a priori forutsitta att
ett isoosmolirt medel skulle ge ligre in-
cidens an ett lagosmolart.

Tva mojliga faktorer till att detta inte
kunde verifieras i var studie kan vara 6k-

Njursvikt, procent

2
Jodixanol
1
Joxaglinsyra
0 T T T
0 1 2 3

Tid, manader

Kaplan—Meierkurva som visar andelen pati-
enter som efter hjdrtintervention (tid o) med
det isoosmoldra kontrastmedlet jodixanol
(n=45 485) eller det lagosmoldra medlet
joxaglinsyra (n=12 440) diagnostiserats
med njursvikt. Efter Kidney International
(2006;70: 1811-7) med tillstand av Macmil-
lan Publishers.

ning i molekylens viskositet och obefint-
lig osmotisk diures som f6ljer pa den
isoosmoldra produkten.

Var studie ger dirmed inte stod for
den tidigare unders6kningen pa 129 dia-
betespatienter, som visade att inciden-
sen av nefropati efter koronarangiografi
och perifer angiografi ir lagre med det
isoosmoliara medlet 4n med det lagos-
moléra [4].

Majliga orsaker till skillnaderna i slut-
satser mellan studierna ar dels olika ef-
fektmatt (6kning av serumkreatinin dag
0-3 jamfort med njursvikt och dialys
inom ett ar), olika patientantal (129 mot
57 925) och olika studieuppliagg (pro-
spektiv mot retrospektiv). Vardering av

vitskestatus och adekvat hydrering fore
kontrastmedelsundersokning, speciellt
med isoton koksaltlosning, anses vara
den viktigaste profylaktiska atgarden for
att motverka kontrastmedelsnefropati

[5].

Fragan om vilken typ av kontrastmedel
som ger minst njurpaverkan, oavsett om
det avser nefropati, njursvikt eller behov
av dialys, ar séledes inte 16st och kriver
en storre prospektiv, randomiserad dub-
belblindstudie med absolut kontroll av
hydreringsgrad i kombination med ex-
perimentella studier f6r att kunna pavi-
sa mekanismerna bakom uppkomsten
av skadorna efter kontrastmedel.
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Hyperglykemi och 6kad mortalitet vid stroke

Hyperglykemi i samband med stroke ar
vanligt och, har det visat sigi studier, for-
knippat med Okad risk for mortalitet.
Brittiska forskare hari en studie presen-
terad i Lancet Neurology fokuserat pa
att normalisera blodsockret, men nagon
minskad mortalitet lyckas de inte visa.
De har utgatt fran drygt 900 patienter
med stroke som inkommit till sjukhus
senast 24 timmar efter symtomdebut
och som samtliga haft ett blodsocker
mellan 6,0 och 17,0 mmol/liter. En grupp
behandlades med insulin i sa kallat GKI-
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dropp (insulin, glukos och kalium) un-
der 24 timmar i syfte att halla blodsock-
ret mellan 4,0 och 7,0. Hos en kontroll-
grupp paverkade man inte blodsockret.
Det priméra effektmattet var mortalitet
inom 90 dagar, och sekundirt tittade
man dven pa neurologiska restsymtom.
Nagon paverkan pa vare sig mortalitet
eller restsymtom kunde forskarna inte
pavisa, trots att blodsockersinkningen
varit effektiv: de insulinbehandlade 1ag i
genomsnitt 0,57 mmol/liter lagre an
kontrollgruppen. Det var emellertid

svart att rekrytera patienter till studien.
Forskarna hade hoppats pa drygt 2 000
studiedeltagare men fick ndja sig med
knappt halften. Det 1aga antalet kan dir-
for innebéra att man inte lyckats fanga
upp ett samband mellan normalisering
av glukosnivaerna och risk att do, skriver
de.
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Inga vinster med insulintillforsel intraoperativt

Tillférsel av stora méngder insulin i
samband med intensivvard, periopera-
tivt eller vid hjartinfarkt har efter en in-
tensiv period av diskussion kommit att
starkt ifragasittas. Diskussionen har
dven handlat om metabolt stod, dvs in-
sulin + glukos + kalium (till normoglyk-
emiska och/eller icke-diabetiska patien-
ter) relativt vikten av normoglykemi,
oavsett diabetesstatus. Aven i Likartid-
ningen har denna diskussion varit inten-
sivunder det senaste aret [1].

Vad giller tillférsel avhoga doser insu-
lin i samband med kirurgi och intensiv-
vard paminner debatten till viss del om
diskussionerna kring insulin och hjart-
infarkt. Att god metabol kontroll ar av
viarde i det langa loppet ar tdmligen
okontroversiellt, oaktat att manioch for
sig kan diskutera vilket som &r viktast att
normalisera for en typ 2-diabetiker:
blodglukos eller blodtryck - bada skall
naturligtvis optimeras.

Men huruvida en akut normalisering
av ett forhojt blodsocker ar nédvindig,
eller ens nyttig, i samband med hjartin-
farkt, intensivvard eller komplicerad
kirurgi kan diskuteras. Stodet for akut
insulinbehandling vid hjartinfarkt &r
idag svagt, efter bl a DIGAMI 2-studien
[2]. Riskerna med hypoglykemi har san-
nolikt varit underskattade [3].

Nu har @nnu en undersékning presente-
rats som talar emot metabolt stod med
h6ga doser insulin peroperativt [4]. I en
singelcenterstudie, randomiserad, med
o6ppen kontroll och blindad bedémning
av utfallshindelser, randomiserades 199
patienter till behandling med metabolt
stod och 201 patienter till konventionell
behandling. I den konventionella grup-
pen tillits blodsockernivaerna perope-

rativt ga upp till 11 mmol/linnan de kor-
rigerades. Den studerade gruppen var
hjartopererade patienter, med och utan
diabetes. Det ar viktigt att notera att ran-
domiseringen avsag endast blodglukos-
hanteringen under sjilva hjéartkirurgin.

Postoperativt erholl samtliga patien-
ter noggrann kontroll, i flertalet fall med
kontinuerlig intravends insulintillfor-
sel. Blodsockernivaerna i den intensivt
insulinbehandlade gruppen holls myck-
et strikt inom normala nivaer och var vid
ankomst till postoperativ intensivvard
6,3 mmol/l jimfort med 8,7 mmol/1 for
den konventionellt behandlade grup-
pen. Anmirkningsvirt nog var det fler
dodsfall (4 vs 0), slaganfall (8 vs 1) och
hoggradiga AV-block som krévde pace-
makerbehandling i den grupp som till-
fordes 20-25 enheter insulin under ope-
rationen. Den priméra sammanslagna
utfallshindelsen skiljde sig inte mellan
grupperna.

Patienter med diabetes behover sko-
tas mycket ambitiost vad galler blod-
socker, blodtryck och lipider, och att lata
blodsockernivderna i akutskedet dra
ivig utan kontroll kan heller inte anses
ha st6d i vetenskap och bepréovad erfa-
renhet. Dock har aterigen en studie pre-
senterats som starkt ifrgasitter nyttan

Att i akutfasen ge stora mang-
der insulin till patienter som
genomgar kirurgi, intensivvar-
das eller har en akut hjartin-
farkt och dér blodsockerniva-
erna ar under 11 mmol/l bor
idag kunna monstras ut ur
rutinsjukvarden.

med att tillféra stora doser insulin till
akut sjuka patienter under den mest
akuta fasen. Konceptet far idag anses sa
starkt ifragasatt att det inte bor anvén-
das utanfor kontrollerade, randomisera-
de studier. »Glukosfundamentalism«
med hjilp av insulininfusion i det mest
akuta skedet har inte visats vara bra, det
finns till och med skél att tro att det ar
ogynnsamt [3-5].

Evidensbaserad medicin innebér att an-
vinda bésta tillgingliga kunskap nir
man fattar sina kliniska beslut, dar data
fran randomiserade studier tillméts stor
betydelse. Att monstra ut redan inférda
terapier &r ofta svarare men naturligtvis
precis lika viktigt. Att i akutfasen ge sto-
raméingder insulin till patienter som ge-
nomgar kirurgi, intensivvardas eller har
en akut hjartinfarkt och dar blodsocker-
nivaerna dr under 11 mmol/l bor idag
kunna monstras ut ur rutinsjukvarden.
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Evidens for teledvervakning av hjartsviktspatienter

Att 6vervaka patienter med
hjartsvikt med hjilp av tele-
fon eller Internet har blivit
alltmer vanligt. Forskare
fran bland annat Kanada och Australien
har i en artikel presenterad i BMJ sam-
manstéllt resultatet av flera studier 6ver
vilken effekt tele6vervakning har pa
sviktpatienter, och resultatet visar att
overvakningen har stark evidens.

Totalt ror det sig om 14 randomiserade
studier som publicerats i vetenskapliga
tidskrifter och som sammanlagt omfat-
tar drygt 4 200 patienter med hjartsvikt.
Av dessa studier omfattade nio telemo-
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nitorering, medan fyra omfattade struk-
turerad telefonsupport och en bade tele-
fonsupport och telemonitorering.

Sammantaget minskade antalet fall av
sjukhusinldggning av patienterna med
21 procent i gruppen som teledverva-
kats, och aven mortaliteten fo6ll. Tele-
overvakning omfattar kontinuerlig rap-
portering av parametrar som blodtryck,
saturation och vikt, vilka matas in per te-
lefon.

Behandlande ldkare kan déirefter folja
utvecklingen och exempelvis justera
medicinering med vitskedrivande me-
del vid tecken pa att nagon patient bor-

jar dra pa sig vitska. Pa sa sitt kan inter-
vention ske innan patienten blir s& dalig
att han eller hon tvingas uppsoka sjuk-
hus.

Sex av studierna utvirderade patien-
ternas upplevda livskvalitet, och i tre av
dessa noterades en »signifikant forbatt-
ring« av livskvaliteten hos patienter som
tele6vervakats.
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Lakaragda specialsjukhus for
invasiv kranskarlsbehandling

En ny typ av hart specialiserade sma
sjukhus har dykt upp i USA. Sjukhusen
ags ofta avldkare. Exempelvis ar sjukhus
specialiserade pa revaskularisering av
hjartat genom  bypass-operationer
(CABG, coronary artery bypass grafting)
och kateteringrepp i kranskérlen (PCI,
percutaneous coronary intervention).

CABG innebér att autologa vengraft
(vanligen saphena-graft) eller artéarseg-
ment (vanligen fran a mammaria inter-
na) leder blodet forbi fortrangningar i
kranskirlen. PCI innebir ingrepp mot
fortrdngningar i kranskérlen via katet-
rar (vanligen genom cylinderformade
sma metallnit, stentar och/eller vidg-
ning av fortriangt kranskirl genom upp-
blasbar ballong). Indikationerna ir angi-
na pectoris med otillriacklig effekt av 14-
kemedel och/eller koronarangiografiska
fynd som markerar risk for férsiamrad
6verlevnad. PCI har dessutom fatt si-
kert evidensbaserad anvidndning vid
akut hjartinfarkt [1].

CABG anvinds vid utbredda fortrang-
ningar i flera kirl och PCI vid enstaka
fortringningar i ett eller tva kranskérl.
Sedan flera ar 6kar anvéindningen av PCI
pabekostnad av CABG. I Sverige gjordes
for nagra ar sedan lika manga PCI som
CABG, nu ir antalet PCI 3,5 ganger sa
stort som antalet CABG, enligt SCAAR
(Svenska coronar angiografi- och angio-
plastikregistret).

De sma specialitetssjukhusen vicker fle-
ra fragor: Hur paverkas de totala vard-
kostnaderna? Plockar man russinen ur
kakan och viltrar 6ver problemen pa
konventionella sjukhus? Okas det totala
antalet ingrepp? Ar 6kningen i sa fall
medicinskt motiverad? Snedvrider 14-
karnas ekonomiska intressen varden?
Svaren pa fragorna kompliceras av att
det finns en grazon i indikationerna. Va-
let mellan ldkemedelsbehandling, CABG
och PCI ar inte alltid sjalvklart!

En i JAMA publicerad undersékning
[2] med ledarkommentar [3] besvarar en
del av fragorna. Undersdkningen har

»... har lart mig att invasiv
utredning och behandling av
kranskdrlssjukdom av icke-
kardiologer betraktas som sar-
deles svara gokungar ndr sjuk-
vardsresurserna skall forde-
las.«
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gjorts pa sjukhus som betjanar de 40
miljoner amerikaner som far sjukvard
via Medicares forsikringssystem. Den
jimfoér hur antalet kranskérlsingrepp
utvecklats under perioden 1995-2003 i
omraden dér 1) specialsjukhus inrattats,
2) nya avdelningar med mojlighet till
PCI/CABG inrittats pa befintliga sjuk-
hus och 3) inga nya enheter for PCI/
CABG pa specialsjukhus eller pa befint-
liga sjukhus har inrattats.

Analyserna visade statistiskt signifikant
storre 6kning av antalet ingrepp i regio-
ner av typ 1 (19 procent) an i regioner av
typ 2 (7 procent) och typ 3 (7 procent).
Kraftigast 6kning av PCI noterades for
patienter med kronisk angina pectoris,
dvs patientgruppen med flest »grazons-
problem« vid bedéomning av indikatio-
ner. Nedgéngen i antalet CABG var dess-
utom betydligt mindre i regioner med
specialsjukhus.

Manga ars kardiologisk administrativ
erfarenhet har lart mig att invasiv utred-
ning och behandling av kranskirlssjuk-
dom av icke-kardiologer betraktas som
sirdeles svara gokungar nir sjukvards-
resurserna skall fordelas.

I Sverige har utbyggnaden skett enligt
alternativ 2 ovan, dvs inom den etablera-
de sjukhusstrukturen. Nya enheter for
koronarangiografi och PCI har infogats i
centrallasarettens verksamhet. Vid in-
ternationell jamforelse verkar detta ha
medfort en rimligt balanserad utveck-
ling vad avser patienternas behov och
sjukvardskostnaderna. Utvecklingen av
behandlingsmojligheterna for sjukdo-
marihjartats kranskérl har varit hisnan-
de sedan de forsta CABG-operationerna
utférdesiCleveland, Ohio, USA, for 40 ar
sedan [4]. Detta bor man besinna dd man
klagar - pa sjukvarden och dess kostna-
der.
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mot suicidrisk
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Overviktigaminls- g
per minskad suicid-
risk jamfort med
min med normal
eller lag kropps-
vikt. Det visar en
studie som presen-
teras i tidskriften
Archives of Inter-
nal Medicine. Tidi-

gare studier har foljd avdepression
kopplat 6vervikt till ~Pa grund av trost-
depression. Detta, 4tandeellerett
har det spekulerats, Skydd mot depres-

sion later denna

skulle kunna inne- .
studie vara osagt.

béra att overviktiga
l6per okad risk att ta sitt liv. Sa tycks
emellertid inte vara fallet. Det visar stu-
dien som bygger pa data fran drygt
45 000 amerikanska mén som fo6ljdes
fran 1986 och framat med regelbundna
kontroller av bl a 1angd och vikt. Fram
till 2002 hade 131 av de i studien ingaen-
de individerna tagit sitt liv. Det visade sig
da att just 6verviktiga 16pte minskad sui-
cidrisk. Man med BMI 6ver 30 16pte 42
procent lagre risk for suicid &n man med
BMI under 30.

Att vara riktigt smal tycks innebéra
okad suicidrisk, da suicidrisken for man
med BMI under 20 var 39 procent higre
an for gruppen med BMI mellan 20 och
22. Sambanden stod sig efter att forskar-
na rensat for faktorer som forekomst av
kroniska sjukdomar och cancer samt an-
tidepressiv medicinering.

Forfattarna spekulerar 6ver att en an-
ledning till att 6vervikt verkar skydda
mot suicid skulle kunnavarahormonella
faktorer, som att 6vervikt paverkar hal-
terna av insulin, vilket i sin tur paverkar
halterna avbl aserotonin. En annan for-
klarande mekanism skulle, enligt fors-
karna, kunna vara att 6vervikten kan
vara en konsekvens av en depression.
Kolhydrater har ndmligen en stimule-
rande effekt pa utséndringen av seroto-
nin, och det 6kade matintaget skulle i
sjalva verket vara ett sitt att »sjalvme-
dicinera« mot depressiva besvir - pa
svenska formodligen mer kint som att
»trostita«. Forfattarna betonar emeller-
tid att de avlittinsedda anledningar inte
uppmanar nagon att bli dverviktig pa ba-
sis avden minskade suicidrisken.
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