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Litiumbehandling vid bipolar sjukdom
stimulerar hippocampustillvaxt

Litiumbehandling vid bipolar sjukdom
stimulerar till neurogenes i hippocam-
pus. Det dr en mdjlig slutsats av Yucels
och medarbetares studie, som nyligen
publicerades i Psychopharmacology. Om
tolkningen ar korrekt och om resultaten
kan replikeras av andra studier ar det ett
bra exempel pa hur hjirnavbildnings-
tekniker som magnetresonanstomografi
(MRT) kan anvéndas for att undersoka
om resultat fran djurmodeller och post
mortem-studier ocksa ar giltiga for man-
niskan in vivo och pa hur 6kad kunskap
om likemedels verkningsmekanismer
ocksa lar oss nagot om sjukdomars pato-
fysiologi.

Att forsta bakgrunden till en behand-
lings effekt ger bade 6kad forstaelse for
den sjukdom som behandlas och forut-
siattningar for att ytterligare férfina be-
handlingen i sig. Patofysiologin bakom
de psykiska sjukdomarna &ar ofullstdn-
digt kind, liksom verkningsmekanis-
men fér manga av de likemedel som an-
vinds. Ett exempel pa detta ir just bipo-
lar sjukdom och litium.

Trots omfattande studier ar litiums
verkningsmekanism daligt kand. Det ar
ett lakemedel, vars framfor allt forebyg-
gande effekt pa bade mani och depres-
sion dr vil belagd. Okad kunskap om
verkningsmekanismen skulle mojliggo-
ra 6kad forstdelse av sjukdomen och
mojligheter att forfina behandlingen.
Med hjélp av MRT har det i tvirsnitts-
studier tidigare visats att patienter med
depression jamfort med friska kontrol-

ler i genomsnitt har mindre storlek pa
bl a hippocampus, en del av den mediala
temporalloben som associerats med bl a
verbalt episodiskt minne och inldrning.
Det har dven visats att midnniskan hor
till de djur som kan bilda nya nervceller i
hippocampus dven i vuxen alder, och li-
tium har visats stimulera neurogenes i
djurmodeller. Allt detta ar av intresse,
eftersom patienter med depressiva epi-
soder jamfort med friska kontroller har
forsamrat episodiskt minne och simre
formaga till inldrning, och det har fore-
slagits att den mindre volymen och den
negativa paverkan pé episodiskt minne
och inldrning hos dessa patienter skulle
vara associerad med stord nervcellsny-
bildning i hippocampus.
Tvarsnittsstudier av hippocampusvo-
lym hos patienter med bipoléar sjukdom
har inte lika tydligt visat en mindre vo-
lym. En av flera méjliga forklaringar ar
att patienterna till &tminstone en del va-
rit behandlade med stdmningsstabilise-
rande ldkemedel, tex litium, och att
denna behandling genom att stimulera
neurogenes skulle kunna inbegripa en
normalisering av hippocampusvolymen.

Yucel och medarbetare rapporterar nu
om en longitudinell studie déar tolv pati-

det tidigare har pavisats sam-
band mellan hippocampusvo-
lym och verbalt minne.»

enter med bipolér sjukdom undersoktes
med MRT och neuropsykologisk test-
ning fére och efter 2-4 ars litiumbe-
handling.

Vid fyradrsuppfoljningen undersoktes
bara atta av individerna. Trots det lilla
stickprovet noterades bade en signifi-
kant 6kning av hippocampusvolymen (i
genomsnitt 4-5 procent) och en liten
men signifikant forbittring av episo-
diskt verbalt minne. Detta &r intressant,
eftersom det tidigare har pavisats sam-
band mellan hippocampusvolym och
verbalt minne.

Forfattarna reserverar sig fér om volym-
6kningen verkligen beror pa 6kning av
miéingden gra substans eller om den kan
forklaras helt eller delvis av forind-
ringar i vit substans eller likvor. En an-
nan fraga dr om denna effekt dr unik for
litium eller om andra stamningsstabili-
serande lidkemedel kan fungera pa lik-
nande sitt.

Resultaten behover alltsd nyanseras
och bekriftas i andra studier men kan
inda bidra till var kunskap om f6érénd-
ringar i hjarnan associerade med bipolér
sjukdom och till férstaelsen av litiums
verkningsmekanism.
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Lagt blodsocker riskfaktor for dod

Diabetes och hdga blodsockervirden ar
associerade med forhéjd mortalitet.
Mindre ir kiant om lagt blodsocker; ofta
forutsitts ett linjart samband mellan
fasteblodsocker och mortalitet.

Ien 6versiktsartikel studerade vi detta
samband. Sammanlagt fann vi fem artik-
lar, varav tre omfattade ett urval om
20 000-40 000 personer. Griansen for
lagt fasteplasmaglukos var satt till 3,3-
4,7 mmol/11i de olika studierna, motsva-
rande 0,5-9 procent avurvalet, och 6ver-
risken varierade mellan 14 och 100 pro-
cent. Aven andra studier analyserades,
dar tio artiklar hade uppgifter om sam-
band mellan 1lagt fasteblodsocker och
mortalitet, &ven om detta inte var nér-
mare analyserat. Tre av dessa artiklar
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hade senare f6ljts upp med analyser av
lagt blodsocker och mortalitet, dvs de tre
storstastudiernaidversikten. I andraar-
tiklar valdes gransen for 1agt blodsocker
oftast vid lagsta kvartilen eller kvintilen,
vilket kan férklara bristen pa samband.

Fem andra artiklar visade resultat
mellan lagt blodsocker och hjart-kérl-
dodlighet, och sju ytterligare mellan lagt
blodsocker och insjuknande i hjért-
kirlsjukdom. Ingen studie motsade
sambandet mellan 1agt fasteblodsocker
och dod; i flera studier kunde ett sam-
band utlésas 4ven om detta inte var nér-
mare analyserat.

Lagt fasteblodsocker var kopplat till
en mer hélsosam riskfaktorprofil, som
lagre BMI, midjeomfang, blodtryck, ko-

lesterol och triglycerider och hdgre
HDL-kolesterol. Inget samband mellan
lagt fasteblodsocker och cancer fanns.
Var hypotes ir att 1agt blodsocker ir
en markor for liten fettfri massa, med
allmint nedsatt motstandskraft. Det be-
hovs dock fler studier géillande detta.
Sammanfattningsvis dr dock 14gt faste-
blodsocker en riskmarkér for sjuklighet
och dod och bor kliniskt leda till ytterli-
gare undersokning.
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