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Stress som upphov till
hjarnskada hos barn

Hippocampus, den sjohéstformade struk-
turen i limbiska systemet, associeras
framf6r allt med neuronala nitverk som
reglerar minnesfunktioner och har dér-
for sirskilt intresse som en indikator for
stress och langdragen psykisk traumati-
sering. Hos vuxna med posttraumatiskt
stressyndrom (PTSD) har man funnit en
volymreduktion av denna bilaterala
struktur, vilket inte tidigare &ar visat hos
barn. Huruvida detta fynd hos vuxna ar
ett resultat av stressen i sig eller om per-
soner med en konstitutionellt liten hip-
pocampus &r sdrskilt sarbara for PTSD
ar inte klarlagt. Hippocampus har hog
densitet av receptorer for glukokortikoi-
der. Det har antagits att den patologiska
mekanismen for en paverkan skulle
drabba framfor allt pyramidcellerna i
hippocampus vad géller morfologi och
livslangd till f6ljd av 6kad sekretion av
kortisol fran binjurarna.

I en artikel i Pediatrics rapporteras nu
den forsta longitudinella studien av 15
barn, med en medelalder pa dryga 10 ar,
som foljts under 18 manader. Alla barn
hade upplevt en eller flera traumatiska
héndelser, enligt definitionen i Diagnos-
tic and Statistical Manual of Mental Dis-

orders, fourth edition (DSM-IV), som
resulterat i PTSD och som viktats enligt
Clinician-Administered PTSD scale for
Children and Adolescents (CAPS-CA).

CAPS-CA-index och upprepade be-
stdmningar av kortisol i saliv, justerade
for pubertal utveckling, analyserades
och jamfordes med upprepade och sofis-
tikerade MRI-unders6kningar av hippo-
campus-volym.

Resultaten visar att hog koncentration
av kortisol och héga PTSD-viarden var
associerade med en forandring av voly-
men av hippocampus under den 12-18
manaders period som undersékningen
pagick. En morfologisk fordndring av
centrala organ i centrala nervsystemet
kan sdledes uppkomma tidigt i livet.
Forfattarna ir noga med att papeka att
detta ar att betrakta som en pilotstudie
och att resultaten diarfér maste tolkas
med forsiktighet.
Carl Lindgren
overlakare, Barn- och ungdomssjukvarden
i Halsingland

Carrion VG, et al. Stress predicts brain changes in
children: a pilot longitudinal study on youth stress,
posttraumatic stress disorder, and the hippocampus.
Pediatrics. 2007;119:509-16.

ASA i hog dos skyddar mot koloncancer

Langtidsbehandling med acetylsalicyl-
syra (ASA) i h6g dos skyddar mot kolon-
cancer. Det visar en forskargrupp fran
Storbritannienien artikel i Lancet.

Forskarna har utgatt fran tva omfat-
tande studier med sammanlagt drygt
7 500 personer. Studierna initierades pa
1970- och 1980-talen och omfattar pati-
enter som behandlats med ASAiho6gdos,
300 mg per dag, under minst fem &r. Dér-
efter har deltagarna f6ljts under ytterli-
gare 20 ar. Resultaten visar att inciden-
sen av koloncancer sjonk hos ASA-be-
handlade och att det minskade antalet
fall kom efter en ordentlig latens. Under
perioden 10-15 ar efter behandling sjonk
incidensen med 74 procent bland ASA-
behandlade jamfort med placebogrup-
pen. Att patienterna fick hog dos av pre-
paratet, 300 mg dagligen, tycks vara cen-
tralt.

Tidigare genomférda, omfattande
amerikanska studier har inte lyckats visa
en lika kraftigt skyddande effekt nér pre-
paratet har givits i doserna 162 eller 50
mg per dag eller da det givits i hég dos
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mer sdllan dn dagligen. Lancet konstate-
rar pa ledarplats att studien ger »6verty-
gande bevis for att ASA i biologiskt rele-
vanta doser minskar incidensen av ko-
loncancer«. Hogdosbehandling med
ASA ir som bekant forknippat med bi-
verkningar sasom 6kad risk for gastroin-
testinal blodning, varfér den skyddande
effekten mot kolonmalignitet maste vi-
gas mot kostnaderna i form av biverk-
ningar. For patienter med hog risk att ut-
veckla koloncancer kan det vara motive-
rat med ASA-behandling, skriver forfat-
tarna, som samtidigt podngterar att mer
forskning kravs kring vilka patientgrup-
per som ir betjinta av behandling.

Det foreligger vidare skillnader mel-
lan olika ldnder vad giller screening for
koloncancer, vilket ocksa ar en faktor
som maste inkluderas vid val av vilka pa-
tienter som bor behandlas med ASA,
konstaterar tidskriften.

Anders Hansen
lakare, frilansjournalist

Virdet av
»alarmsymtome

For primérvarden ar -
det en av de stora ut-
maningarna att i ett '
flode av patienter med
benigna akommor
identifiera det fatal
som &r svart sjuka, t ex
i en malign sjukdom, f
sa tidigt som mojligt.
Nu har forskare fran
Storbritannien analy-
serat virdet av ett an-
tal »alarmsymtom«
som bor gora kliniker
medvetna om att pati-
enten ska utredas
extranoggrant.
Forfattarna har ut-
gatt fran 762 325 patienter som sokte
vard vid 128 primérvardskliniker i Stor-
britannien mellan 1994 och 2000. Data
om patienterna har inhdmtats fran data-
basen General Practitioners Research
Database (GPRD), som omfattar primér-
vardsdata fran ett stort antal kliniker i
Storbritannien.

Hematuri ar ett
av alarmsymto-
men som en pri-
madrvardslakare
ska vdrdera extra
noga.

Inkluderade patienter sokte for hemat-
uri, hemoptys, dysfagi och rektal blod-
ning. Samtliga patienter var 6ver 15 ar,
och ingen hade en kind cancerdiagnos
sedan tidigare. Det var forsta gangen pa-
tienterna sokte for nidmnda symtom.
Drygt 11 000 patienter sokte for hemat-
uri. Av dessa visade sig 472 mén och 162
kvinnor vara drabbade av cancer i urin-
vagarna, vilket motsvarar 7,4 procent av
de sokande med blod i urinen. Bland de
5999 sokande for dysfagi noterades 231
fall av canceri esofagus, 150 hos mén och
81 hos kvinnor. 4 812 patienter sokte
med hemoptys, och bland dessa note-
rades totalt 301 fall av cancer i luftvi-
garna.

Forfattarna konstaterar att nytillkom-
na alarmsymtom, som hemoptys, hemat-
uri, rektal blédning och dysfagi ar associ-
erade med o6kad forekomst av malign
sjukdom. Det prediktiva virdet av sym-
tomen ir, foga forvanande, hogre ju dld-
re patienten ir, och det ar dértill hogre
hos mén én hos kvinnor. Hemoptys och
dysfagi hos mén 6ver 65 ar dr exempel pa
tva symtom med hog prediktiv faktor for
malignitet, skriver forskarna.

Anders Hansen
lakare, frilansjournalist
anders.hansen@sciencecap.se

Lancet. 2007;369:1603-13.

BMJ. doi: 10.1136/bm;.39171.637106.AE
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Svart forutse likning av vendsa bensar

Kroniska venosa bensar ér
B] S resurskrivande och drab-

bar ca 1 procent av befolk-

ningen. Vissa sar ldker ald-
rig och bor kanske tidigt behandlas mer
aktivt. Syftet med den aktuella studien
var att skapa ett podngsystem for att for-
utse sarldkning vid kompressionsbe-
handling,.

229 patienter fran ESCHAR-studien
(som visade att ytlig venos kirurgi mins-
kar sarrecidivfrekvensen) studerades
avseende potentiella riskfaktorer for
forsiamrad sarlikning med Cox regres-
sionanalys. Exklusionskriterier var bl a
isolerad djup insufficiens. Venos ater-
fyllnadstid (VRT), mitt med fotopletys-
mografi <20 s, var mest signifikant, foljt
av patientens alder. Icke-signifikant var

kon, tidigare djup ventrombos, diabetes,
djup reflux, perforantreflux och ytlig ve-
nos kirurgi. Sarets alder var ingen signi-
fikant riskfaktor men togs &dnda med,
eftersom det varit signifikant i tidigare
studier fran samma klinik. Av detta blev
ULSA (Ulcerated Leg Severity Assess-
ment) = patientens alder (ar) + sarets al-
der (man) - 50 (om VRT >20 s). ULSA-
poidng Over 50 innebar simre likning,
vilket konfirmeradesien valideringsstu-
die med 86 andra patienter.

Forfattarnas konklusion &r att ULSA kan
anvandas for att bedoma om man tidigt
ska anvinda mer avancerade sarlik-
ningsmetoder som graft, tillvixtfaktorer
m m. De tillstar dock att flera viktiga
riskfaktorer uteldmnats i analysen: mus-
kelpumpens funktion, fotledsrorlighet,

nutritionsstatus och rékning. Detta gor
att ULSA ter sig val férenklat.

Artikelns huvudfynd ar dock intres-
sant, att den i sarklass viktigaste riskfak-
torn for forsimrad sérlikning var en
kort VRT. Patofysiologin &r fortfarande
oklar vid ven6sa sar, och troligen be-
hover venfunktionella undersékningar
utforas oftare: dels for behandlingspro-
gnos, dels for att kunna utveckla och in-
dividualisera behandlingen béttre, in-
klusive den vendsa kirurgin.

Lena Blomgren
overlakare, kirurgkliniken, Sodersjukhuset,
Stockholm

Kulkarni SR, et al. The ulcerated leg severity assess-
ment score for prediction of venous leg ulcer healing.
Br J Surg. 2007;94:189-93.

Lag utbildning dkar risken for att drabbas av och do i slaganfall

Det saknas kunskap om betydelsen av
lag utbildning i relation till incidens och
letalitet efter slaganfall bland dldre, lika-
sa om hur dldre personer med slaganfall
upplever att det ar att drabbas av och
leva med slaganfall. I en populationsba-
serad registrering av alla som insjuknat i
slaganfall har information kring riskfak-
torer, sjukhusvard och medicinering
samlats in under en tvaarsperiod.

Resultaten visar att insjuknandefre-
kvensen i slaganfall 4r hogst bland lagut-
bildade dldre (>75 ar) kvinnor och mén,
med den allra hégsta incidensen bland
ildre kvinnor. Resultaten visar ocksé att
hog alder i kombination med 1ag utbild-
ning okar risken for 28-dagarsdodlighet
efter att hinsyn tagits till riskfaktorer
for slaganfall, vard pa strokeenhet och
medicinering. I en annan del av avhand-

lingsprojektet har intervjuer med &ldre
slaganfallspatienter genomforts (nio
kvinnor och sju méin =75 ar).

Analyserna visar att deltagarna upp-
levde att de hamnade i en underordnad
position pa vardavdelningen dels pa
grund av att de var beroende av vard och
hjalp fran personalen, dels pa grund av
de hierarkiska strukturer som organise-
rar sjukvardsarbetet.

I en annan delstudie undersoktes de
dldre slaganfallspatienternas attityder
till och erfarenheter av hjilp fran andra
(sjukvardspersonal, anhériga och hem-
tjanstpersonal). Bland annat pa grund av
de olika livsvillkoren sag deltagarnas
uppfattningar om vilken hjilp de be-
hover och vilken syn de har pa den hjilp
de far mycket olika ut.

Sammanfattningsvis har detta av-
handlingsarbete fokuserat pa hur ildre

kvinnor och mén drabbas av slaganfall.
Ur ett socioekonomiskt perspektiv bor
den 6kade risken for slaganfall hos lagut-
bildade dldre uppmérksammas.

Mer fokus behovs ocksa pa dldre perso-
ners livsvillkor, dir uppfattningarna om
hjalpbehov varierar, bdde mellan méin
och kvinnor och inom grupperna kvin-
nor respektive mén. Sjukvardspersonal
och hemtjinstens omsorgspersonal bor
bli mer uppmirksamma pa ildres hjilp-
behov utifrdn deras genusrelaterade
livsvillkor.
Ulrika Lofmark
ST-lakare, medicinkliniken,
Capio St Gorans sjukhus, Stockholm

Avhandling: Lofmark U. Stroke with a focus on the
elderly: from a gender and socioeconomic perspec-
tive. Umea: institutionen for folkhélsa och klinisk
medicin, Umed universitet; 2007.

ASA skyddar mot preeklampsi

THE LANCET Acetylsalicylsyra
(ASA) har en skyd-

dande effekt mot
preeklampsi. Det visar en metaanalys
som presenteras i tidskriften Lancet.
Forskarna har utgétt frdn 31 randomise-
rade studier kring preeklampsi, vilka to-
talt omfattar drygt 32 000 gravida
kvinnor och deras barn. Kvinnornai stu-
diernabehandlades med bl aASAidosen
50-150 milligram.
Resultaten visar att ASA har en skyd-
dande effekt mot preeklampsi och att

1978

denna dr mattlig. Risken att féda barnet
fore vecka 34 minskade bland ASA-be-
handlade. Det noterades inte nagon
okad dodlighet for barnet bland behand-
lade. Inte heller var férekomsten av
blédningar, vare sig for modern eller for
barnet, 6kad i behandlingsgruppen.
Forskarna har inte lyckats identifiera
subgrupper som skulle vara sirskilt be-
tjanta av ASA-behandling men spekule-
rar over att behandling kan vara indice-
rad for kvinnor som 16per 6kad risk att
drabbas av preeklampsi, tex kvinnor

med hypertoni eller kvinnor som drab-
bats av preeklampsi i samband med tidi-
gare graviditeter. Preeklampsi, i dagligt
tal bendmnt havandeskapsforgiftning,
arenavde storsta orsakerna till sjukdom
och dod under graviditet och forloss-
ning. Prevalensen ligger nagonstans
kring 2-8 procent.
Anders Hansen
lakare, frilansjournalist
anders.hansen@sciencecap.se

Lancet doi: 10.1016/S0140-6736(07)60712-0
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Malstyrd reinnervation ger
battre armprotesfunktion

De flesta armproteser styrs via myoelek-
triska signaler fran kvarvarande muskel-
agonister och -antagonister, men trots
att protesernas prestanda stindigt ut-
vecklas dr styrning och kontroll fortfa-
rande den svaga linken. Genom att an-
vinda nervtransfereringar visar forfat-
tarna i februarinumret av Lancet att det
gar att utnyttja och forstarka kontroll-
signalerna till bAde muskler och hud hos
patienter med armamputation omedel-
bart distalt om skuldran.

Tekniken, som pa engelska benidmns
TMR (targeted muscle reinnervation),
gar i korthet ut pa att denervera intakta
muskler, t ex deltoideus-, pectoralis- och
serratusmusklerna, som saknar faste i
den aterstaende stumpen. Dessa musk-
ler reinnerveras dérefter med de ur-
sprungliga nervstammarna till armen
(musculocutaneus-, radialis-, media-
nus- och ulnarisnerverna). De reinner-
verade motoriska signalerna kommer
sedan att fungera som biologiska for-
stirkare av amputerade nervers kom-
mandon. Ett exempel kan vara transfe-
rering av medianusnerven till pectora-
lismuskeln, som efter reinnervation sig-
nalerar knytning av handen. Patienten
tanker pé att knyta handen, och detta
medianusinnerverade kommando gar
nu till pectoralismuskeln, som i sin tur
far styra protesen men pa ett mer natur-
ligt sitt och med kortare trianingsperiod
an for en konventionell protes.

Det kirurgiska ingreppet innebir att s&
mycket som mojligt av den subkutana
viavnaden excideras for att 6ka den myo-
elektriska signalens styrka. En noggrann
och omfattande dissektion kravs for att
identifiera och mobilisera armens och
handens nerver.

Mottagarnerverna, dvs de intakta ner-
verna till pectoralis- och serratusmusk-
lerna, delas nagra millimeter proximalt
om ingangen till respektive muskelseg-
ment, och de distala indarna reinnerve-
ras med arm- och handnerver. Efter in-
greppet trinar patienten med en modifi-
erad myoelektrisk protes.

Resultaten av denna experimentella kir-
urgi visar pa anméarkningsvirda forbatt-
ringar av funktionen. Kontrollen av
handfunktionen beskrivs som mer intui-
tiv. Patienten tinker pa att anvinda han-
den eller réra armbagen, och protesen
svarar pa ett naturligare och mer kont-
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Att kunna styra en armprotes utifran naturli-
ga och ursprungliga kommandon ger méjlig-
het att utfora mer komplicerade rérelser. Ny

kirurgisk teknik visar lovande resultat.
Foto: Peter Menzel/Science Photo Library

rollerbart sitt. Det dr ocksa viktigt att
notera att kinseln fér handen aterfar re-
presentation i huden Over pectoralis-
muskeln och, vilket ar sarskilt intres-
sant, med normala sensoriska stimule-
ringstrosklar.

Riskerna med ingreppet ar i forsta
hand permanent férlamning av reinner-
vationens mottagarmuskler, nya eller
forvarrade fantomsmaértor och den vil
kénda risken fér neuromutveckling som
finns efter alla sorters traumatiska nerv-
skador.

Det hédr arbetet visar pa nya mojligheter
att forbittra armprotesfunktion. Aven
om risken for komplikationer i form av
fantom- och neuromsmirtor maste be-
aktas ar tekniken mycket lovande.

Just mojligheten att styra protesen ut-
ifran det naturliga och ursprungliga
kommandot fér knytning och 6ppning av
handen tillsammans med bdjning och
strackning av armbagen 6kar individens
formaga att utféra mer komplicerade
och sdkrare rorelser. Malstyrd reinner-
vation kan ocksa fa en stor betydelse for
upplevelsen av olika sensoriska moda-
liteter.

Jan Fridén
professor, handkirurgiska kliniken,
Sahlgrenska Universitetssjukhuset,

Goteborg

Kuiken TA, et al. Targeted reinnervation for en-
hanced prosthetic arm function in a woman with a
proximal amputation: a case study. Lancet. 2007;
369:371-80.

Battre utbildning
om lakemedels-
industrin onskvard

Lakarstudenter som anser sig ha fatt
adekvat utbildning om ldkemedelsin-
dustrin tenderar att vara mindre skep-
tiska till att interagera med den. Detta
visar en studie av en grupp forskare vid
Harvard Medical School som presente-
ras i tidskriften Academic Medicine.

Lakarutbildningen ar en kritisk tid-
punkt for att ldra sig de professionella
normer som finns for interaktioner mel-
lan likaren och likemedelsindustrin. I
studien undersokte forskarna lakarstu-
denters instillning till detta och om
asikterna varierar under preklinisk och
klinisk fas av grundutbildningen.

Studien bygger pa en enkéitundersok-
ning som genomférdes vid Harvard
Medical School med ett frageformular
med sex fragor. Det framkom att 26 pro-
cent av studenterna ansag det accepta-
belt for lakarstudenter att ta emot gavor
franlikemedelsforetag (gavan varidetta
fall en kursbok) och att 18 procent tyckte
att ldkarutbildningen borde inkludera
arrangemang som sponsrats av likeme-
delsindustrin.

61 procent ansag att de inte hade fatt
adekvat utbildning om relationen mel-
lan ldkare och likemedelsindustrin. Stu-
denter pa preklinisk och klinisk niva
hade liknande é&sikter i flertalet av sva-
ren. Studenter som uppgav att de kinde
sig sikrare pa hur de skulle interagera
med likemedelsindustrin tenderade att
vara mindre skeptiska och mer benéigna
att acceptera interaktioner med likeme-
delsindustrin.

Forskarna foreslar att man redan ti-
digt under utbildningen bor definiera ett
lampligt férhallande mellan ldkare och
likemedelsindustrin och att utbilda stu-
denterna inom dmnet for att undvika in-
tressekonflikter.

Marie Annerstedt
med kand, studentredaktor
marie.annerstedt@lakartidningen.se

Academic Medicine. 2007;82(1):94.
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For att undvika intressekonflikter bor man
tidigt i utbildningen definiera ett lampligt
forhallande mellan studenter och industrin.

1979





