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Daliga relationer okar risken
for hjart—karlsjukdom

Kan man minska risken att drabbas av
hjart-kirlsjukdom genom att forbéttra
relationen med sina nirstdende? Det
tror en grupp forskare fran Storbritanni-
en, somien studie presenterad i tidskrif-
ten Archives of Internal Medicine visar
att ett daligt dktenskap eller déliga rela-
tioner med narstdende Gkar risken att
drabbas av hjart-karlsjukdom.

Studien bygger pa nirmare 8 500 offent-
liganstéllda i Storbritannien som under
andra halvan av 1980-talet svarade pa ett
omfattande frageformuldr om relatio-
ner, frimst rorande relationen med
make/maka, sambo etc men ocksa med
néra vianner. Ingen av studiedeltagarna,
som i genomsnitt var i 40-arsaldern vid
studiens borjan, hade da nagon kind
hjart-karlsjukdom.

Fragorna rorde aspekter som hur
mycket emotionellt och praktiskt stéd
de fick fran narstaende, om de kiande att
de kunde avlasta sina problem genom att
talamed sina nérstdende och hur mycket
stress de upplevde att relationen orsa-
kade dem.

En uppf6ljning tolv ar senare visade
att ndrmare 600 av studiedeltagarna
drabbats av hjart-kirlsjukdom. For in-
divider med daliga relationer, som ex-
empelvis uppgett att de upplevde att det
blev véirre om de talade med nérstaende
om problem, var risken att drabbas av

Daligt dktenskap eller daliga relationer med
ndrstaende visade sig efter tolv ar ge hjart-
kérlsjukdom, @ven justerat for faktorer som

alkohol, stress, hypertoni etc. Foto: SPL/IBL

hjart-kirlsjukdom 34 procent hogre dn
for de individer som hade goda relatio-
ner. Justerat for depression, en riskfak-
tor for hjart-karlsjukdom, hade risken
Okat med 25 procent.

Resultaten star sig efter justering for
faktorer som kon, alder, socioekonomisk
status, alkoholintag, upplevd stress pa
arbetsplatsen och sjukdomar som bla
hypertoni, hyperlipidemi och diabetes.

Anders Hansen
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Overlevnad efter koloncancer kan bli bittre

Overlevnaden efter be-
B]S handling f6ér kolorektal

cancer i Sverige har for-

bittrats under de senaste
decennierna. Férbattringen ir mer utta-
lad efter rektalcancer én efter koloncan-
cer, vilket tillskrivs riktade insatser i
form av forskning, forindring av opera-
tionsteknik och centralisering av be-
handlingen. Liknande riktade insatser
ar onskvirda for att paA motsvarande sétt
forbittra 6verlevnaden efter koloncan-
cer. Syftet med den refererade studien
var att utvirdera resultaten efter be-
handling for koloncancer i Stock-
holm-Gotlandregionen och att férsoka
identifiera satt att forbattra resultaten.

Samtliga 2 855 patienter som diagnosti-
serades med koloncancer i regionen
1996-2000 ingick i studien och f6ljdes
till 2005. Medianaldern var 74 ar och
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femarséverlevnaden 46 procent. Hos
patienter utan kind fjirrmetastasering
var operationen, som utfordes lokalt, in-
kompletti13 procent av fallen.

Overlevnaden korrelerade starkt till
radikal kirurgi och tumérstadium. Akut
operation var en oberoende riskfaktor
for simre Overlevnad. Medianantalet
undersokta lymfkortlar var sex, trots att
vardprogrammet stipulerar minst tolv
undersokta kortlar for korrekt stadiein-
delning. Skillnader i antal undersokta
kortlar fanns mellan olika sjukhus, vilket
kan bero pa skillnader dels i kirurgisk
teknik, dels i undersékning av prepara-
ten. Aven vissa skillnader i 6verlevnad
sags mellan olika sjukhus.

Forfattarna konkluderar att forbatt-
ring av resultaten efter koloncancerbe-
handling b6ér kunna astadkommas ge-
nom en 6kning av andelen patienter dar
man lyckas avligsna all tumorvivnad.

Alzheimerdiagnos
med blodprov?

Forskare fran Stanforduniversitetet i
Kalifornien har upptickt en grupp pro-
teiner som skulle kunna anvéndas for att
stilla alzheimerdiagnos med hjilp av ett
blodprov. Det uppmirksammade rénet
presenteras i Nature Medicine.

Forskarna har utgatt fran 259 blod-
prov fran patienter med alzheimer i tidig
fas och fran friska kontroller. I proven
har man tittat pa 120 signalproteiner,
samtliga inblandade i kommunikation
mellan neuron. Det visade sig att for 18
av dessa proteiner var nivaerna forand-
rade hos alzheimerpatienter.

Forskarna gick sedan vidare med 20
patienter som samtliga utretts for alz-
heimer och dir en del av dem, inte alla,
fatt alzheimerdiagnos. De kinde inte till
vilka patienter som fatt diagnos. Genom
att titta pa uttrycket avde 18 proteinerna
kunde man stilla samma diagnos som
alzheimerutredningen kommit fram till
i18 av de 20 fallen. Hos en patient indi-
kerade proteinerna alzheimer, medan
utredningen inte gett diagnosen. I ett
fall flaggade proteinerna inte for alzhei-
mer, medan utredningen gjort det.

Forfattarna konstaterar att de avvi-
kande nivaerna for de 18 signalprotei-
nerna indikerar en systemisk dysregle-
ring av bl a hematopoes, immunférsvar
och apoptos hos alzheimerpatienterna.
Ronen maste verifieras i storre studier
men ir givetvis intressanta med tanke pa
de svarigheter som finns behiftade med
att diagnostisera alzheimer.

Anders Hansen
lakare, frilansjournalist

Nat Med. doi: 10.1038/ nm1653

Mer extensiv kirurgi och optimerad un-
ders6kning av preparaten kommer ock-
sa att leda till en mer korrekt stadie-
indelning, dir man hittar fler patienter
med metastasering i lokala lymfkortlar.
Dirigenom kommer andelen patienter
som erbjuds adjuvant kemoterapi att
Oka, vilket i sin tur forbiattrar 6verlevna-
den.
Annika Sjdvall
bitradande 6verldkare, med dr,
Karolinska Universitetssjukhuset Solna
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Polydaktyli — en cilidar sjukdom

Oeri (1901) var den forste som beskrev
det som efter 1933 kallas Kartageners
syndrom efter dennes noggranna be-
skrivning: sinuit, bronkiektasier och si-
tus inversus. Aven spermier och tubor
kan drabbas, och manliga patienter ar
ofta sterila.

Sedan man funnit att deras spermier
var ororliga visade Afzelius (1975) med
elektronmikroskopi att cilierna i luftva-
gar och spermier var defekta. Situs in-
versus forklaras av att cilierna i den em-
bryonala noden (Hensens nod) ér ororli-
ga. Da blir kroppens asymmetri slump-
artad, och situs inversus upptrider i 50
procent av fallen.

Atminstone 13 olika ciliedefekter har
beskrivits. Vid nagra av dem ér ciliernas
rorlighet delvis bevarad. Diarfor fore-
kommer situs inversus i mindre dn 50
procent av fallen. Sjukdomen kallas nu
primér cilidfr dyskinesi och omfattar
dven fallen utan situs inversus.

De flesta av kroppens celler har endast
en cilie, vilken som regel ar orérlig och
kallas primart cilium, oftast med senso-
risk funktion. Ett exempel ar i nithin-
nans tappar och stavar. I blodceller tycks
det inte finnas cilier. Det finns atminsto-
ne 250 olika proteiner i cilierna. Dessa
proteiner kan ocksa finnas pa andra stal-
lenicellerna. Sedan 2003 har man borjat
forsta att manga egendomliga syndrom
beror pa mutationer som drabbar cili-
erna. Situs inversus forekommer vid
nagra av dessa. Manifestationerna blir
mycket varierande, beroende pa vilken
del eller funktion av cilien som drabbas
och pa dess betydelse for organet eller
viavnaden. Polydaktyli kan upptrida,
mgdjligen for att vandringen av celler inte
registreras pa ritt sitt av cilierna nir ex-
tremiteterna bildas.

Exempel pa ciliesyndrom &r autosomal
dominant och autosomal recessiv poly-
cystnjure, Meckel-Grubers syndrom,
Ushers syndrom och Jouberts syndrom.
Vid fyra syndrom, nefronoftis (ingar
dven i Senior-Lgkens syndrom), Al-
stréms syndrom, orofacialdigitalt syn-
drom, som omfattar tio varianter, och
Bardet-Biedls syndrom, drabbar muta-
tionen centriol/basalkropp, ciliens rot-
system.

Endast vid en av dessa ciliopatier forefal-
ler besvir fran respirationsviigarna vara
vanliga, bl a sinuit och pneumoni, namli-
gen vid Alstroms syndrom, men elek-
tronmikroskopi av cilierna har inte rap-
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Elektronmikroskopisk bild av tvarsnitt av
normal cilie frdn ndsan. De namngivna
strukturerna kan saknas eller vara defekta
vid primar cilidr dyskinesi. Med tillstand av

Acta Paediatrica. Foto: Birgitta Carlén

porterats. Vid Bardet-Biedls syndrom
har astma beskrivits.

Nyligen fick vi ciliepreparat fran nisa
och bronker fran ett syndromfall for dia-
gnostik. Kliniskt foreligger likheter med
savil Bardet-Biedls syndrom som orofa-
cialdigitalt syndrom, och dessutom fran
fodelsen upprepade besvir fran respira-
tionsvigarna. Elektronmikroskopi vi-
sade ytterst fa cilier, och de var normala.
I flertalet celler lag basalkropparna, allt-
sé just de strukturer som skall vara drab-
bade vid dessa tva syndrom, langt nere i
cytoplasman i stéllet for vid cellytan. I
cytoplasman utformades ibland cilier
och ofta cystor.

Vi foreslar termen »centriole/basal body
disarray« for denna féréandring. Inget sa-
dant fall har tidigare beskrivits. Fler pa-
tienter med ciliopatier, sirskilt med
symtom fran luftvigarna, bor naturligt-
vis undersokas med elektronmikroskopi
av cilierna.

Mutationerna kan dock vara av sadan
art att strukturella forindringar inte
fangas med konventionell elektronmik-
roskopi. Det ar sedan lédnge ként att cili-
erna i enstaka fall av Kartageners syn-
drom ser normala ut. Ljusmikroskopisk
immunfluorescens eller elektronmikro-
skopisk immuncytokemi kan kanske av-
sloja nagra sadana defekter, liksom ge-
netik och proteomik.

Unne Stenram
professor emeritus,
Patologen,

Lunds universitet

Stenram U, et al. Orofacialdigital-like syndrome with
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structural centriole/basal body disarray. Acta Paedi-
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Telomerens roll
omvarderas

Telomeren bestar av en kort sekvens
baspar, som upprepas ett stort antal
ganger, lokaliserade i slutet av varje kro-
mosom. Den har visats ha en stabilise-
rande funktion och skyddar genomet
fran nedbrytning och fran sammanslag-
ning av olika kromosomer. Telomeren
»klipps« ocksa ned for varje celldelning,
vilket begrénsar antalet ganger en cell
kan delas. Da kromosomerna i dldre in-
dividers celler visats ha kortare telome-
rer &n hos yngre individer har telomeren
kopplats till aldrande.

Men nu visar en grupp forskare fran
Schweiz att telomeren dven har en an-
nan roll: den transkriberas ndmligen till
RNA-molekyler. Ronen presenteras i
tidskriften Science. Forskarna gjorde
upptéickten av en slump da de tittade pa
ett protein som bryter ned RNA och fann
sekvenser av RNA som Overensstimde
med telomerens sekvens.

RNA-molekylerna fanns lokaliserade
framst i anslutning till sjdlva telomeren.
Exakt vilken funktion dessa RNA-mole-
kyler har ar emellertid inte kidnt, men
forskarna spekulerar 6ver att de pa na-
got sitt skulle kunna paverka langden av
sjdlva telomeren. Ronen skulle kunna
vara relevanta inom bl a onkologi, da te-
lomerens funktion visats vara utslagen i
vissa tumorer, nagot som bidrar till att
cellerna kan delas okontrollerat. Den
korta upprepade sekvensen troddes i sig
— fram till den aktuella artikeln i Science
- inte spela nagon roll utom att den allt-
s& skyddar kromosomen och forkortas
vid varje celldelning.

Att telomeren utgor bas for RNA &r inte
den enda uppmirksammade nyheten
kring telomeren. En studie presenterad i
tidskriften Genes & Development, och
som refereras i News@Nature, visar hur
lang telomeren minst maste vara for att
den ska fungera normalt. Studien visar
att om telomeren inte bestar av minst
12,8 repeterade sekvenser pa vardera sex
baspar (vilket alltsa ger en total lingd pa
77 baspar) sa skyddas inte kromosomen
utan riskerar att smélta samman med en
annan kromosom.
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