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Kalcium skyddar mot frakturer

Tillskott av kalcium och D-vitamin
skyddar individer 6ver 50 ars alder mot
frakturer. Det visar en av de storsta
sammanslagningar av studier som ut-
forts inom omradet och som presenteras
iLancet. Det ror sig om en metaanalys av
29 randomiserade studier, som sam-
manlagt omfattar nirmare 64 000 indi-
vider 6ver 50 ar.

Dessa behandlades med kalciumtill-
skott och i vissa fall dven tillskott av D-
vitamin under 3,5 ar i genomsnitt. De
foljdes avseende forekomst av frakturer
och benets mineraliseringsgrad. 17 av
studierna hade fraktur (alla typer av
frakturer) som effektmatt. Dessa studier
omfattade totalt drygt 52 000 personer.

De visar sammantaget att tillskott av
kalcium, med eller utan kombination
med D-vitamin, minskade den samman-
lagda frakturrisken med 12 procent. Att
patienterna ir noga med att ta sina till-
skott dr avgorande. I de studier som hade
hogst grad av ordinationsféljsamhet var
riskminskningen &n hogre: 24 procent.
Riskminskningen var ocksa hogre hos
dldre individer. Ska man fa en ordenlig
preventiv effekt av tillskotten krivs hoga
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doser, minst 1,2 g kalcium och 800 IE D-
vitamin per dag, da individer som at do-
ser som uppgick eller 6versteg dessa ni-
vaer hade bist skydd mot frakturer.

Det finns idag en uppsjo av kalcium-
och D-vitamintillskott tillgingliga pa
marknaden. Forfattarna konstaterar att
manga av dessa inte nar upp till tillrick-
lig dos (alltsa understiger 1,2 g kalcium
och 800 IE D-vitamin). Preparaten &r
overlag billiga, och det laga priset ska
séttas i relation savil till andra dyrare
osteoporosskyddande preparat som till
vardkostnader forknippade med att be-
handla frakturer.

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

Lancet. 2007;370:657-66.

Tamoxifen provas mot mani

Cancerpreparatet tamoxifen provas mot
bipolar sjukdom i manisk fas. Det visar
en studie presenterad i Bipolar Disor-
ders. Tamoxifen dr som bekant verksamt
mot brostcancer genom att blockera 6st-
rogenreceptorer, men det har ocksa en
annan effekt: Det inhiberar proteinkinas
C, ett enzym som bl a paverkar hur exci-
tabla neuron &r och som visat sig vara
uppreglerat hos ménniskor med bipolér
sjukdom. Tamoxifen passerar blod-
hjarnbarriéren, vilket gor preparatet till
en tinkbar lakemedelskandidat mot bi-
polér sjukdom. Forskare fran USA pro-
vade medlet pa en mindre grupp patien-
terinlagda for vard pa grund av mani. Pa-
tienterna, i genomsnitt ar 35 ar gamla,

fick tamoxifen (8 personer) eller placebo
(8 personer) under tre veckor. I tamoxi-
fengruppen svarade drygt hilften (5) pa
behandlingen, med signifikant lindring
av de maniska symtomen. I placebo-
gruppen noterades liknande symtomlin-
dring endast hos en (1) individ.

Studien ar liten, och resultaten maste
givetvis verifieras i storre undersokning-
ar. Dartill bor forsok géras med rena
blockerare av proteinkinas C, som inte
paverkar Ostrogen, skriver forfattarna.
Vad som ocksa ska noteras &r att en po-
tent bensodiazepin, lorazepam, gavs till
fyra av tamoxifenpatienterna och sex av
placebopatienterna vid sidan avbehand-
lingen med tamoxifen/placebo. Det finns

Texas satsar pa
cancerforskning

Delstaten Texas vill satsa tre miljarder
dollar, motsvarande 20 miljarder kro-
nor, pa cancerforskning under kom-
mande tioarsperiod; detta enligt ett for-
slag delstatens viljare ska ta stillning till
i host. Det rapporterar tidskriften Sci-
ence. Forebilden ir, enligt Science, Kali-
forniens massiva satsning pa stamcells-
forskning som inleddes 2004 och dar
delstaten ska dela ut tre miljarder dollar
till stamcellsforskning.

Initiativet i Kalifornien har dock varit
langt ifran problemfritt, och dven forsla-
get fran Texas har stott pa problem.
Grundtanken #r att en kommitté pa 18
personer ska avgora vilka forskare som
ska tilldelas medel. I kommittén ska
hilften, bl a likare, ha rostratt, medan 9
representanter fran bla olika univer-
sitetidelstaten inte ges rostratt och allt-
sé inte inflytande i besluten kring hur
medlen ska fordelas.

Bland de réstberittigade ingar repre-
sentanter fran frivilliggrupper (t ex pati-
entgrupper), vilket resulterat i kritik for
att personer utan professionell kunskap
om cancerforskning kommer att vara
med och besluta om vart forsknings-
medlen ska gi. Pa grund av risken for vad
Science kallar »lokalpolitiska komplika-
tioner« nir pengarna ska delas ut har det
ocksa foreslagits att samtliga nio rostbe-
rittigade bor komma fran andra delsta-
ter dn just Texas.

Anders Hansen
lakare, frilansjournalist

Science. 2007;317:1154-5.

séledes en mojlighet att den symtom-

lindrande effekten kan bero pa behand-

ling med lorazepam och inte ar en effekt
av tamoxifen.

Anders Hansen

lakare, frilansjournalist

Bipolar Disorders . 2007;9(6):561-70.

och bada systemen existerar hand i
hand. Men stora delar av befolkningen
har varken fysisk eller ekonomisk till-
gang till visterldndsk medicin utan forli-
tar sig helt pA TCM.

Landets skeptiker havdar att den tra-
ditionella medicinen inte har ett beratti-
gande, da den ar fylld av pseudoveten-
skap och mysticism. Samma tvivel ut-
trycks pa ledarplats i Nature, diar dven
forhoppningar om systembiologins klar-
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gorande roll f6r TCM ifragasitts [5]. Alla
konstruktiva angreppssitt for att ut-
vinna nytta ur traditionella lakekonster
vialkomnas, men metodiken ir &nnu i sin
linda, och pseudovetenskapen i den Ki-
nesiska medicinen anses ta for stor plats.

Jonas Sandstedt
med dr
jonas.sandstedt@lakartidningen.se
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Central blodtrycksmatning ny metod for
att vardera kardiovaskular risk

Forhojt blodtryck, matt i a brachialis, ar
en riskfaktor for kranskirlssjukdom,
stroke och total mortalitet. Teoretiskt
tilltalande vore att i stéllet méta blod-
trycketiaorta, nira de organ som skadas
av forhojt blodtryck. Med hjélp av appla-
nationstonometri kan blodtrycket i aor-
ta skattas helt icke-invasivt: Med hjilp
aven tryckkinslig sensor som appliceras
over en perifer artér, t ex a radialis, er-
halls en grafisk presentation av den peri-
fera pulsvagen. Med en matematisk
transferfunktion kan motsvarande tryck-
kurva i aorta approximeras, och utifran
den centrala tryckkurvans form kan det
centrala blodtrycket berédknas.

Hittills har det dock saknats storre
studier av hur det centrala blodtrycket
predicerar kliniska hindelser. Denna
fraga har belysts i den amerikanska
Strong Heart Study. 3 520 frivilliga for-
sokspersoner undersoktes med bl a cen-
tral blodtrycksméatning. Det centrala
blodtrycket korrelerade signifikant bétt-
re med flera kardiovaskuldra surrogat-
variabler, bl a intima-mediatjockleken
och antalet aterosklerotiska plackikaro-
tiderna, dn vad det konventionellt upp-
maétta blodtrycket gjorde.

Vidare f6ljdes de 2 403 forsoksperso-
ner som bedéomts som kliniskt hjartfris-
kavid studiestarten. Genomsnittlig upp-
foljningstid var 4,8 ar. 67 letala och 252
icke-letala kardiovaskuldra hindelser
(kranskirlssjukdom, stroke, hjirtsvikt,

plotslig dod eller annan kardiovaskular
dod) dokumenterades. Risken att drab-
bas av nigon av ovanstiende hindelser
okade signifikant badde med stigande
centralt systoliskt blodtryck (hazard-
kvot, HR, f6r 10 mm Hg hogre tryck: 1,07;
95 procents konfidensintervall, CI, 1,01-
1,14) och med stigande centralt puls-
tryck (HR for 10 mm Hg hogre tryck: 1,15;
95 procents CI1,07-1,24).

Som forvantat noterades dven en signifi-
kant 6kad risk for kardiovaskulidra han-
delser vid stigande konventionellt upp-
mitt systoliskt blodtryck (HR fér 10 mm
Hg hogre tryck: 1,08; 95 procents CI
1,02-1,14) och pulstryck (HR f6r 10 mm
Hg hogre tryck: 1,10; 95 procents CI
1,03-1,18). Analyserna hade korrigerats
for traditionella riskfaktorer.

Skillnaderna i hazard-kvot mellan de
tvd mitmetoderna ir som synes inte
stor. Intressant dr dock att nir det cen-
trala pulstrycket analyserades i samma
modell som det konventionella blod-
trycket upphorde det konventionella
blodtrycket att signifikant influera ris-
ken for kardiovaskuldra handelser. Detta
kan tolkas som att det centrala puls-
trycket dr mer informativt dn det kon-
ventionella pulstrycket.

Vivet sedan tidigare atti den randomi-
serade CAFE-studien sinkte amlodipin-
baserad antihypertensiv behandling det
centrala blodtrycket mer effektivt &n
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blodtryckssdnkande
behandling kan titre-
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atenololbaserad behandling, trots att de
béagge likemedelsregimerna séinkte det
konventionellt uppmétta blodtrycket
lika mycket [Circulation 2006;113:1213-
25]. Strong Heart Study visar nu att cen-
tralt blodtryck ir en signifikant predik-
tor for kliniskt relevanta hindelser.
Nista intressanta fraga att besvarablir
om blodtryckssinkande likemedelsbe-
handling som titreras utifran centralt
blodtryck férebygger kardiovaskuldr
sjuklighet och dod mer effektivt &n nér
samma lakemedelsregim titreras utifran
konventionellt uppmaitt blodtryck. Det
skulle vara 6nskvirt att denna fragestall-
ning testades inom ramen for en rando-
miserad studie.
Magnus Wijkman
ST-lakare, medicinkliniken,
Vrinnevisjukhuset, Norrkdping

Roman MJ, et al. Central blood pressure more strong-
ly relates to vascular disease and outcome than does
brachial pressure. The Strong Heart Study. Hyper-
tension. 2007;50:197-203.
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TBE-virus funnet hos flyttande fastingar

TBE, eller fastingburen hjarninflamma-
tion, dr vissa ar en vanlig infektion i
Ryssland, Baltikum och vissa centraleu-
ropeiska ldnder. I Sverige insjuknar ca
100 personer varje ar, varav de flesta i
kust- eller Méalarnira omraden i Upp-
land, Stockholm och S6rmland.

Under de senaste aren har TBE diagnos-
tiserats fran nya omraden, bla kring
Vittern och Véinern. Forutom 6kad me-
dial uppmaérksamhet kan en forklaring
till spridningen av TBE-virusinfekte-
rade fistingar vara att de foljer med flyt-
tande faglar. Vid Ottenby fagelstation pa
Oland insamlades 1155 fistingar fran
flyttfaglar. Fastingarna analyserades pa
Smittskyddsinstitutet i Solna avseende
forekomst av TBE-virus.

I fyra av de insamlade I ricinus-fas-
tingarna hittades TBE-virus med hjilp
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Rodstjart ar en av flera flyttfagelarter som
bar TBE-virussmittade féstingar. Detta kan
forklara spridning av TBE till nya omraden.

av PCR. Analys av ringmérkningsater-
fynd av de fagelarter som bar infekte-
rade fastingar (trddpipliarka, taltrast,
rodhake och rodstjért) visade pa ett Ost-
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ligt ursprung inkluderande Finland och
Baltikum. Eftersom féstingen sitter fast
upp till en vecka nir den suger blod kan
bararfageln flyga en ldngre stricka och
dirmed sprida infekterade fastingar till
nya lokaler. M6jligen kan utbredningen
och den flackvisa 6kningen av TBE i Sve-
rige forklaras av att flyttfaglar transpor-
terar TBE-virusinfekterade fastingar till
nya omraden.

Jonas Waldenstrom

forskarassistent, sektionen for zoonotisk
ekologi och epidemiologi, Hogskolan i
Kalmar

Bjorn Olsen

professor, dverldkare, infektionskliniken,
Akademiska sjukhuset, Uppsala

Waldenstréom J, et al. Migrating birds and tickborne
encephalitis virus. Emerg Infect Dis. 2007;13:1215-8.
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Sjukgymnastik bra efter knaplastik

Patienter som genomgar

knéplastik till f6ljd av os-

teoporos har, i alla fall pa

kort sikt, nytta av sjukgym-
nastik. Det visar en metaanalys som pre-
senteras i BMJ.

Studien &r en sammanslagning av sex
studier, som sammanlagt omfattar 614
patienter som genomgick elektiv kni-
plastik till foljd av osteoporos. Effekt-
matt var bl a rérelseomfang och stabi-
litet i knéleden samt livskvalitet. Dessa
faktorer utviarderades efter en initial pe-
riod pa tre till fyra manader efter opera-

tionen och ett ar senare. Sammantaget
visar studierna pa en lag till mattlig
gynnsam effekt av sjukgymnastik pa
knéledens funktion och livskvaliteten
tre till fyra manader efter operationen.

Effekten av sjukgymnastik tenderade
dock att klinga av. Vid undersékningen
ett ar efter operationen fanns i princip
ingen skillnad i nagon effektparameter
mellan sjukgymnastbehandlade patien-
ter och patienter som inte fatt sjukgym-
nastik.

Virt att notera ar att studierna skilde
sig at ordentligt avseende resultat: Vissa

studier noterade ingen effekt vad giller
vare sig livskvalitet eller knafunktion
overhuvudtaget, medan andra noterade
en markant skillnad grupperna emellan.

Forfattarna betonar svarigheterna i
att genomfora metaanalyser kring studi-
er av effekt av sjukgymnastik och skriver
att de anser att studieupplégget av sada-
na studier ofta &r otillfredsstéllande.

Anders Hansen
lakare, frilansjournalist

BMJ. doi: 10.1136/bm;.39311.460093.BE

Forslag om likemedelsprovning pa dodssjuka uppror

Ett forslag fran den amerikanska like-
medelsmyndigheten FDA har vickt de-
batt. Myndigheten foreslar att likeme-
delskandidater som genomgatt prov-
ningar i klinisk fas I (mindre studie pa
friska, vilken normalt framst har till syf-
te att hitta eventuella biverkningar) ska
fa ges till terminalt sjuka patienter. For-
slaget, som alltsa innebér att preparat i
klinisk fas II eller III ska fa anvéndas av
dodssjuka, har kritiserats, och det kan
framgent bli aktuellt for USAs hogsta
domstol att ta stillning i fragan.

BM] har atit debattorer fér och emot for-
slaget presentera sina argument. Ett av
nej-sidans frimsta argument ar att like-
medelsprovning pa dodssjuka ger pati-
enterna falskt hopp. Dessutom finns ris-
ken att ett sddant system utnyttjas av
forskare, fran savil industrin som aka-
demin, som genom att tillskriva de egna
substanserna dverdrivna férvintningar
soker forskningsmedel och finansiering.

I férlingningen riskerar detta att leda
till en urholkning av systemet med kli-
niska provningar och skada likemedels-
forskningens anseende, skriver en fore-
sprakare for nej-sidan vidare.

Ja-sidans debattor lyfter a sin sida fram
som ett tungt vigande argument for att
tillata lakemedelsprévningen att déds-
sjuka ménniskor i ett fritt samhalle ska
ha samma réttigheter som alla andra att
vilja vilka risker de vill ta.

Patienterna ska ha mojlighet att sjilva
ta stillning till de risker och mégjligheter
som &r forknippade med att de ingarien
likemedelsprévning, dir utgangen &r
osdker och dar det finns en risk att pre-
paratet faktiskt forsdmrar tillstindet
och paskyndar sjukdomsférloppet ytter-
ligare. Det faktum att de idag inte har det
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valet, och alltsé inte kan fa ta del av nya
lovande substanser, innebar att manni-
skorna végras en sista chans till bot eller
behandling. Ett system dér ldkemedels-
provningar tillats pa dodssjuka ménni-
skor kommer dessutom att leda till att
forskningen paskyndas, vilket &r till gagn
for alla, anser ja-anhéngaren.

Att fragan dr bade komplex och kontro-
versiell ar uppenbart, och debatten lar
med all sikerhet fortsiatta under hésten
savil hos oss som pa den motsatta sidan
av Atlanten.

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

BMJ. 2007;335:478-9.

KOMMENTAR
Ska terminalt sjuka manniskor fa préva
oprovade likemedel? Omedelbart tycks
hela fragestéllningen absurd och pamin-
ner om gamla forskningsetiska skanda-
ler, ddr man genomforde experiment pa
terminalt sjuka patienter; helt i strid
med stravandet att skydda redan utsatta
patientgrupper fran att bli exploaterade.
Men om det betonas att initiativet
kommer fran patienten och inte fran
sjukvarden, forskarna eller likemedels-
industrin, ar svaret kanske inte sa sjalv-
klart.

Hur skulle man se pa nagot sadant i Sveri-
ge? Om vi gar tillbaka till slutet av 1980-
talet, da man holl pa att utvirdera alter-
nativmedicinska teknologier i Sverige,
var frigan om man skulle lata patienter
sjalv avgora om de ville soka alternativ-
medicinsk eller »skolmedicinsk« vard.

Daresonerade man pé foljande sétt: Om
en frisk minniska ska ha lov att sitta sin
hélsa pa spel i samband med livsfarliga
sportutdvningar, som exempelvis bergs-
klattring och bilsport, bor beslutska-
pabla sjuka méinniskor ocksa ha ritt att
vilja i bista fall verkningslosa eller rent
av potentiellt farliga alternativmedicin-
ska behandlingar. Om patienten har sto-
ra forvintningar om att sddan behand-
ling ska hjilpa sa dr det patientens rétt
att fi leva med sina forhoppningar dven
om de kan vara falska.

I analogi med detta resonemang skulle
man alltsd kunna séga att en terminalt
sjuk patient pa eget initiativ skulle kun-
na fa prova icke-godkinda ldkemedel.
Patienten har ju inte sa mycket att férlo-
ra, &ven om behandlingen skulle paskyn-
da ddendet.

Det finns dock tre aspekter som maste
beaktas.

» Kan man vara siker pa att sadan be-
handling sker pa patientens initiativ
och inte pa initiativ av en ivrig fors-
kare eller andra med god Gvertal-
ningsforméga?

¢ Hur ska man hantera situationer dér
sadan behandling leder till ett 6kat li-
dande for patienten?

+ Arlikemedelsindustrin beredd att le-
verera sdidana medel pa dessa villkor?

Innan man ir siker pa tydliga svar pa
dessa fragor kan man knappast ténka sig
att forfarandet skulle vara acceptabelt i
Sverige.

Niels Lynoe

Rurik Léfmark

bada Centrum for bioetik,
Karolinska institutet,
Stockholm

3033





