Sla vakt om allman mammografiscreening

VARDET ODISKUTABELT FOR
ALDERSGRUPPEN 50-69 AR

Det voreolyckligt om den ak-
tuella debatten i massmedia och
L akartidningen det senaste aret
och kontrover sen betr &ffande
alder sgruppen 4049 ar ledde
till att den svenska allmanna
mammogr afiscreeningen i al-
dern 50-69 &r, dar den har ett
odiskutabelt varde, avvecklas.
Det menar Lars-Gunnar Lars-
son och Lennarth Nystr ém, som
har redogor for de studier och
Overvaganden som ligger bakom
den svenska screeningmodellen.

Under det senaste &ret har mammo-
grafiscreeningens beréttigande ifraga-
satts i flera artiklar, bland annat pa
Svenska Dagbladets Brannpunkt-sida
och i Lakartidningen. Under 1970- och
80-talen var debatten ocksa intensiv,
men hade da motsatt fortecken. Sjuk-
vardsmyndigheterna kritiserades bade
fran lakare och allméanhet for att inte
tillréckligt snabbt inféraallman screen-
ing. Det finns sk&l att granska bakgrun-
den béade till screeningens inforande
och till den nu aktuella debatten.

Brostcancer &r i de vastligai-lander-
na den ojamforligt vanligaste cancer-
siukdomen hos kvinnor ochtill skillnad
frén en del andracancerformer med hog
incidens (till exempel kolorektal- och
ventrikelcancer) borjar den bli vanlig
redan i 40-arsaldern. | Sverige utgor
brostcancer 26 procent (1992
5221/20 270) av ala cancerfall hos
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kvinnor, och arligen avlider cirka1 500
i §ukdomen. Dodsfallen foregas nastan
altid av ett flerdrigt forlopp med ut-
bredd cancer som orsakar mycket psy-
kiskt och fysiskt lidande och betydande
kostnader for samhéllet genom sjuk-
husvistelser och olika former av lind-
rande behandling. Var tolfte svensk
kvinnadrabbasav brostcancer och gjuk-
domen ar tillréckligt vanlig for att av de
flesta kvinnor uppfattas som ett reellt
hot.

Trots att manga riskfaktorer for upp-
komsten av bréstcancer & kandadr ing-
en av dessa av en sidan art att det for
narvarande finns grund for allménna
primarpreventiva dtgarder. Intresset har
darfor riktats mot sekundérprevention,
det vill sigametoder att tidigt upptécka
och behandla brostcancer (eller forsta-
dier till sddan) och darigenom forhindra
uppkomsten av disseminerad letal can-
cer. Under 1950- och 60-talen organise-
rades flera sa kallade Cancer detection
centers i USA dit alménheten kunde
vandasig for olika screeningundersok-
ningar. Man kunde visaatt mammogra-
fi g séllan detekterade subklinisk, icke-
pal pabel bréstcancer och att prognosen
hos dessa kvinnor forefoll god. Av tva
skdl kunde dock det sistnémnda g tas
till intékt for att screening verkligen
minskar risken for brostcancerdod. Det
ena ar »lead time», det vill sigaen tidi-
gare etablerad diagnos kan ge en sken-
bar forbéttring av prognosen métt till
exempel som femdarsoverlevnad. Det
andra brukar kallas »length bias» och
innebdr att man vid screening har stbrre
chans att upptéckakliniskt mera godar-
tad cancer som har ett |8ngt prekliniskt
forstadium.

HIP i New York

— forsta randomiserade studien

For att undersbka om screening
verkligen minskar brdstcancerdodlig-
heten startadei New York 1964 denran-
domiserade s kalade HIP-studien
(Hedlth insurance plan of greater New
York) omfattande 61 000 kvinnor i &l-
dern 40-64 &, lika fordelade pa en stu-
diegrupp och en kontrollgrupp. Kvin-
norna i studiegruppen inbjéds arligen
under fyrakonsekutiva ar till screening
med klinisk understkning och mammo-

71 Den svenska screeningen
i §ukvardshuvudmannens
regi ar kostnadseffektiv och
jamlik. Alternativet ar en
vildvuxen, ostrukturerad,
galwald mammogr afi-
screening av amerikansk
modell, sannolikt med star-
ka kommersiella forteck-
en. 11

grafi. Efter 9 ars uppfdljning hade 91
dodsfall i brostcancer intréffat i denin-
bjudna gruppen jamfort med 128 i kon-
trollgruppen; en signifikant reduktion
pa 29 procent [1]. Reduktionen gallde
endast dekvinnor somvar ver 50 ar vid
inbjudan; senare uppfdljning har dock
visat paen viss minskning av brostcan-
cerdodligheten aven hos dem som vid
inbjudan var 40-49 & [2]. Mammogra-
fini HIP-materialet hade troligen gans-
ka lag teknisk kvalitet och endast en
tredjedel av fallen upptécktes enbart
med mammografi, vilket stér i kontrast
till senare svenska studier.

Pionjararbeten i

Gavle och Sandviken

Tva popul ationsbaserade men icke-
randomiserade studier fick stor betydel-
sei Sverige. Omkring 1970 genomfor-
des i Gavle brostcancerscreening med
termografi. Metoden hade 1&g specifi-
citet och en stor andel av de inbjudna
maste aterkallas for klinisk undersok-
ning och mammografi. Under detta ar-
bete lanserade Bengt Lundgren mam-
mografi med enbart en sned projektion
som primért screeninginstrument och
man kunde visa att klinisk undersok-
ning och 3-projektionsmammografi en-
dast obetydligt 6kade utbytet [3].

Ar 1974 startades screening med
enbildsmammografi i Sandvikenvarvid
alakvinnor i dldern 35 & och uppét in-
bjods [4]. Av de undersbkta behtvde
endast 4-5 procent &erkallas for kom-
pletterande mammografi och/eller kli-
nisk undersdkning och knappt 1 procent
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av de screenade behdvde bli foremal for
diagnostiska kirurgiska ingrepp. Brost-
cancer patréffades hos 5,8 promille av
de inbjudna och i hélften av fallen var
tumaoren subklinisk.

Resultaten fran Sandvikenstudien
har sedan i stort sett upprepats i ala
svenskastudier. Deflestafdredrar dock
numera mammografiscreening med 2
projektioner, speciellt vid forstagéngs-
screening och hos yngre kvinnor, efter-
som detta reducerar antalet som be-
hover aterkallasfor kompletterande un-
dersokning.

Sandvikenstudien utlste enintensiv
diskussion. Manga lakare, speciellt
réntgenologer, ville omedelbart starta
allméan screening. Massmediaoch olika
kvinnoorganisationer var starkt invol-
veradeoch fleramotioner vécktesunder
de foljande dren i riksdagen och lands-
tingen. Samtidigt varnade emellertid
manga for att introducera mass-screen-
ing utan att forst ha utvarderat dess ef-
fekt, speciellt som depositivaresultaten
av HIP-studien g utan vidare kunde
Overforas till en screening med enbart
mammografi som priméart screeningin-
strument. Till dessa horde invartesme-
dicinaren Gunnar Malmstrém, som var
foredragande i Socialstyrelsen i fragor
rérande prevention och hélsokontroller.
Han inkallade en referensgrupp besté
ende av Bengt Lundgren, Gunnar
Eklund, Jerzy Einhorn, epidemiologen
Michael Alderson fran London och en
av forfattarna till denna artikel (Lars-
Gunnar Larsson som da var vetenskap-
ligt rad i Socialstyrelsen). Majoriteten i
gruppen, liksom Mamstrom sjélv, for-
ordade en randomiserad studie. Avvi-
kande &sikt hade Bengt Lundgren som
ansdg att Sandvikenstudien utgjorde ett
tillréckligt underlag och som redan un-
der 1970-talet startade allmén mammo-
grafiscreening i Géavleborgs|an.

Flera svenska

randomiserade studier

Socialstyrelsen inbjod négra lands-
ting att delta i en forsoksverksamhet,
vilket resulterade i den randomiserade
studien i Kopparbergs och Ostergot-
lands lén (WE-studien) som startade
1977 och omfattade cirka 77 000 kvin-
nor i den inbjudna gruppen och cirka
55 000 kontroller i ddern 40-74 &r. Be-
slutet om en randomiserad studie var
med hansyn till den pagdende debatten
svart att fattafor de ansvariga politiker-
na och man besl 6t darfor att aven kon-
trollgruppen skulle inbjudastill screen-
ing sa fort en utvardering av studien
kunde gdras och om denna utféll posi-
tivt. | avvaktan paresultatet av WE-stu-
dien rekommenderade riksdagen 1981
att allakvinnor som kéndeoro for brost-
cancer, efter 18karundersokning, skulle
kunna erhalla mammografi om de sa
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Onskade. De forsta resultaten av WE-
studien publicerades 1985 och visade
en statistiskt sékerstélld reduktion av
brostcancerdodligheten i den inbjudna
gruppen pa31 procent [5]. Reduktionen
betingades dock helt av den grupp som
vidinbjudanvar 50 & och &dre, dar den
var 40 procent.

En expertgrupp tillsatt av Socialsty-
relsen foreslog alman mammografi-
screening i §ukvardshuvudméannens
regi i 8ldern 40-74 &r och efter remiss-
behandling av ford aget utférdade Soci-
alstyrelsen 1986 allménnarad om sadan
screening med en undre aldersgrans g
understigande 40 &r och g Gverstigande
50 ar [6]. Alternativen betraffande und-
re &ldersgrans speglar att screening i
gruppen 4049 & redan fran borjan var
kontroversiell. | en senare skrivelsetill
sjukvéardshuvudmannen (1988) har So-
cialstyrel sen rekommenderat att i forsta
hand kvinnor i dldern 50-69 & kallas
till screening. Efter Socialstyrelsensréd
1986 har alméan mammografiscreening
startats i alla landsting utom Gotland,
av vilkaungefar halften har 40 & och de
ovriga 50 & som undre aldersgrans
(Blekinge, Mamo och Goteborg inbju-
der kvinnor fran och med 45, 46, re-
spektive 47 &). | ett landsting (sodra
Alvsborg) har dock nyligen ett avbry-
tande av verksamheten aviserats.

Redan aret fore WE-studiens start
hade en liknande men mindre studie
startats i Malmo och sadana inleddes
ocksd 1981 i Stockholms sbdra sjuk-
vardsomrade och 1982 i Géteborg. Re-
sultaten fran Malmo- och Stockholms-
studierna [7, 8] bekréftar effekten pa
brostcancerdodligheten  hos  kvinnor
som &r =50 &r vid inbjudan till screen-
ing. N&gon separat publikation frén Go-
teborgsstudien foreligger annu inte.

Samordnad analys av studierna

Sedan 1987 har genom ett initiativ
inom Cancerfonden en samordnad ana-
lys gjorts av de svenska randomiserade
mammografiscreeningsstudierna.  De
forstaresultaten, som presenteradesvid
Medicinskariksstdmman 1992 [9] ochi
en artikel i Lancet i april 1993 [10], vi-
sade en statistiskt sdkerstélld reduktion
av brostcancerdodligheteni heladenin-
bjudna gruppen (40-74 &) pa 24 pro-
cent. For &dersgrupperna 40-49,
50-59, 6069 respektive 7074 & var
motsvarande reduktion 13, 29, 29 re-
spektive 6 procent och statistiskt signi-
fikant for &ldersgrupperna’50-59 & och
6069 & | denna studie bestamdes
dbdsorsakerna hos brostcancerpatien-
terna av en oberoende expertgrupp pa
fyra personer som utan kédnnedom om
patientens grupptillhtrighet granskade
journalutdrag med mera.

| en senarestudie[11] visadesatt un-
gefér samma resultat erhdlls om déds-

orsakerna i stéllet avsoktes i SCBs
dodsorsaksregister. | en @nu g publi-
cerad studie har dverdodligheten i
brdstcancergrupperna bestdmts genom
en jamforelse med rikets almanna
dodsorsaksstatistik. Reduktionen av
den brostcancerrelaterade 6verdodlig-
heten blev med dennametod av samma
storleksordning som den individuella
dodsorsaksidentifieringen utvisat.

Liksom ala screeningprocedurer
har naturligtvis mammografiscreening
ocksavissanegativasidor. En sadan mi-
nuspost & att en del kvinnor som g har
brostcancer maste aterkallas for kom-
pletterande mammografi, »recall rate»,
och en del &ven for klinisk undersok-
ning och eventuell biopsi, »referra
rate», och dérigenom oroas. Detta har
ingdende belystsi flerasvenskastudier,
senast i doktorsavhandlingar av Erik
Thurfjell [12] och Elisabeth Lidbrink
[13]. Alla studier visar att kvoten mel-
lan »recall» respektive »referral» och
antalet funna cancerfall &r relativt hdg
hos yngre kvinnor, men sedan sjunker
med stigande alder. Med adekvat om-
héndertagande och information kan de
negativa psykologiska effekterna av
»recall» och »referral» reduceras och
de uppvégs ocksa i betydande grad av
den trygghetskénsla som screeningen
ger. Problemet & dock reellt och borde
belysas mera ingéende i samband med
den svenska screeningverksamheten.

En annan minuspost & naturligtvis
kostnaderna. Ménga analyser av kost-
naderna har publicerats och tyder ge-
nomgaende paatt de & rimliga, jamfort
med andra medicinska atgéarder som
raddar méanniskoliv. | en sddan kost-
nadseffektsanalys[14], gjord med Kop-
parbergsstudien som modell, kom man
framtill att kostnaden for ett vunnet lev-
nadsar i 1988 ars prisniva var 33 000
kronor varav 75 procent &vilade sjuk-
varden och resten var kostnader som be-
streds av kvinnorna gélva. Samtidigt
reduceras naturligtvis samhéllets kost-
nader genom att manga brostcancerpa-
tienter dlipper att drabbas av kronisk
cancergukdom, men Over detta finns
tyvérr ingen god kalkyl.

En missledande tidskriftsartikel

Resultaten av randomi serade studier
uttrycksi regel som den relativa risken
att do av brostcancer, vilket & naturligt
nar man jamfor tva grupper. Annu vik-
tigare kan den absoluta effekten synas
vara, till exempel uttryckt som reduk-
tionen av brostcancerdddsfall per
10 000 undersokta kvinnor. Men om
man tillampar detta pa de svenska ran-
domiserade studiernas resultat efter
kort uppfoljning (till exempel 7-8 &r)
maste man vara medveten om att man
bortser frén screeningens kumulativa
effekt. | dennafallgrop hamnar till ex-
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empel Wright och Mueller i en artikel i
Lancet 1995 [15]. Med utgangspunkt
frén WE-studiens resultat 1985 [5] an-
tas antal et funna brostcancerfall genom
screening av 10 000 kvinnor under en
sjudrsperiod uppga till 137 varav 11
skulle avlida av brostcancer jamfort
med 15 en kontrollgrupp. Forfattarens
dutsats &r att endast fyra kvinnor av
10000 »har nytta» av screeningen.
Denna dlutsats & befangd eftersom
inom en observationstid pa bara 7 &
ganskafa brostcancerfall och —framfor
alt — mycket fa brostcancerdodsfall
hunnit intr&ffa.

Om man i stéllet utgar frén en ose-
lekterad kohort p& 10 000 kvinnor i &l-
dern 40-74 & och foljer dennatillsalla
overlevande i kohorten uppnatt 75 &r
kan man med hjdp av de svenska can-
cer- och dodsorsaksregistren berékna
att cirka450 skulledrabbasav brostcan-
cer och att cirka 130 av dessa skulle do
av s ukdomen. WE-studiensresultat ty-
der paatt 31 procent, det vill sigacirka
40 av dessa dodsfall skulle ha kunnat
forhindras genom screening.

Med al sannolikhet & detta en un-
derskattning. Effekten av screeningen
&r i WE-studien liksomi dvrigasvenska
randomiserade studier beréknad efter
négra fa ars uppfoljning och sakerligen
starkt paverkad av den forsta screening-
en (den s3 kallade prevalensscreening-
en). Vid denna pétraffasi den inbjudna
gruppen en hel del relativt avancerade
brostcancerfall med mindre gynnsam
prognos. Vid upprepad screening for-
skjuts monstret mot tidigare stadier och
kontrasten mellan cancerfaleni denin-
bjudnagruppen ochi en oscreenad kon-
trollpopulation blir mera uttalad. Lat
ossdock utgafran 40 forhindrade brost-
cancerdddsfall bland 10 000 kvinnor!
Ar det darimligt att sdga att endast 40
av 10 000 »har nytta» av screeningen?
Med detta bakléngesresonemang kan
nyttan av néstan allapreventivadtgarder
ifrdgasittas. Antag att 450 av 10 000
bilférare under en 40-ars period rékar ut
for en bilolyckaoch att 130 av dessahar
dodlig utgang somi 40 av fallen kunnat
forhindras om bilbélte anvants. Skulle
vi d& siga att endast 40 av 10 000 »har
nytta» av bilbatet?

Det & markligt att Lancet publicerat
dennaartikel speciellt som Wright i tid-
skriften »Surgery» 1986 [ 16] publicera-
de en artikel med mycket likartat inne-
hall. Annu mera anmarkningsvart ar att
SBU i sin publikation Medicinsk veten-
skap och praxis nr 3/1995 (som bland
annat distribueras via Lé&kartidningen)
ingdende och med positiva kommenta-
rer dtergivit Lancetartikeln. Om man
genom detta velat kasta in grus i den
svenska mammografiscreeningsverk-
samheten har man uppenbarligen lyck-
ats. | nr 1/1996 av forskningsradenstid-
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skrift »Forskning och framsteg» citeras
SBU-artikeln under rubriken »Missle-
dande statistik» dér ordet missledande
avser WE-studien och inte Wrights och
Muellersartikel!

Sverige ledande

inom mammografiscreening

Desvenskarandomiserade studierna
liksom den samordnade analysen har
givit en god végledning for screening
med mammografi. Naturligtvis kan de
dock inte ge svar paalafragor. En s&
dan &r till exempel det optimala inter-
valet mellan screeningtillféllena som
mani stéllet forsokt faststallagenom att
studera de cancerformer som upptréder
i intervaller mellan tva screeningunder-
sokningar. Eftersom man i de flesta
svenska studierna (WE, Stockholm och
Goteborg) ansett att man bor inbjuda
aven kontrollgrupperna till screening
3-5 & efter studiens start kan materia-
len inte heller belysa effekten av under
I&ng tid upprepad screening. | regioner
som lange tilléampat almén mammo-
grafiscreening har mera avancerad
brostcancer blivit relativt sdllsynt och
ses huvudsakligen hos kvinnor som g
deltagit i screeningen, vilket antyder att
effekten &r storre an vad korttidsupp-
foljningen av derandomi serade studier-
nautvisar. Vinsten av bréstcancerscree-
ning utgorsfor Gvrigt inte endast av for-
hindrad brostcancerddd. Andraférdelar
ar att flera kvinnor kan behandlas med
brostbevarande metod och att férre be-
hover adjuvant cytotoxisk eller endo-
krin behandling.

Sverigeintar enledande position be-
tréffande mammografiscreening ge-
nom Bengt L undgrens epokgérande ar-
beten pa 1970-talet och genom de ran-
domiserade studierna. Av totalt §ju ran-
domiserade studier har Sverige svarat
for fyraoch i dessaingér 59 procent av
det totala antal et kvinnor som randomi-
serats. Sverige var ocksadet forstaland
som inférde almén mammografi-
screening i den allmanna sjukvéardens
regi. Senare har sidan ocksd in-
forts—med 50 & som undre dlders-
grans—i Finland, pa Island, i Storbri-
tannien och Nederldnderna. | Danmark
och Norge bedrivs férsdksverksamhet.
| andravastligai-lander med hog brost-
cancerincidens, till exempel USA, finns
i regel rekommendationer om §alvupp-
skande mammografiscreening. | EUs
cancerkontrollprogram ges mammo-
grafiscreening hog prioritet och rekom-
menderas for ala kvinnor i ddern
50-69 &r.

Internationell enighet

om aldern 50-69 ar

Den debatt som inledningsvis ndmn-
des har hamnat pé ljusdrs avstand fran
den seribsa internationella debatten.

Det réder for narvarandei stort sett kon-
sensus om vardet och angelégenheten
av  mammografiscreening i adern
50-69 ar. Hos ddre kvinnor, till exem-
pel i ddern 70-74 &, & effekten av
mammografiscreening  ofullstandigt
studerad men den hdga prevalensen av
detekterbar cancer liksom den hoga
specificiteten av mammografi i denna
adersgrupp talar for mammografi-
screening. Den internationella debatten
ar dock for nérvarandei stort sett foku-
serad till ldersgruppen 40-49 ar. De
randomiserade studierna har visat liten
eller ingen reduktion av brostcancer-
dodligheten i denna grupp samtidigt
som prevalensen av detekterbar brost-
cancer & |&g. Specificiteten av mam-
mografiscreening &r ocksa 1&g, det vill
sagaaterkallandefrekvensen & hogi re-
lation till antalet upptéckta cancerfall.

For nérvarande screenas dock ett
stort antal kvinnor i &dersgruppen
40-49 & bade i Sverige och andralan-
der. For att ytterligare belysa fragan
startadesfor nagradr sedani Storbritan-
nien en randomiserad studie (UK -trial),
dar man inbjuder kvinnor i &dern
40-41 & till arlig screening samtidigt
som man i en kontrollgrupp startar
screening forst vid 50 ars dder. Vidare
diskuteras inom UICC (den internatio-
nella cancerunionen) en intereuropei sk
studie (Eurotrial 40) med liknande upp-
l&ggning.

Kontroversen betréffande aders-
gruppen 40—49 &r far naturligtvis inte
skymma det odiskutabla vérdet av
screening i aldrarna’50—69 ar. Det skul-
levaraolyckligt om den aktuelladebat-
ten leder till att den svenska allméanna
mammografiscreeningen i sisthdmnda
adersgrupp avvecklas. Den svenska
screeningen i §ukvardshuvudmannens
regi & kostnadseffektiv och jamlik. Al-
ternativet & en vildvuxen, ostrukture-
rad, §évvald mammografiscreening av
amerikansk modell, sannolikt med star-
ka kommersiella fortecken. En sidan
verksamhet skulle sékert bli samhélls-
ekonomiskt mer dyrbar &n den nuvaran-
de och ge véasentligt sdmre garanti for
ett positivt resultat.
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Rekombinant hirudin
minskar trombosrisken

Frekvensen av tromboembolism ef-
ter hoftplastik kan enligt tidigare studi-
er vara sa hég som 20-45 procent trots
profylax med heparin, inklusive hepa-
rin med 1ag molekylvikt. En dubbel-
blind europeisk multicenterstudie av
1119 patienter tyder nu pa att frekven-
sen kan sénkas genom direkt trombin-
ha&mning med rekombinant hirudin.

| den grupp som fick heparin var fre-
kvensen av djup ventrombos 34,2 pro-
cent mot 23,9, 18,4 respektive 17,7 pro-
cent i detre grupper som fick olika do-
ser av rekombinant hirudin (10, 15 re-
spektive 20 mg subkutant tva ganger
per dag under minst nio dagar).

| en ledarkommentar papekas att hi-
rudini dennastudiejamfordes med |&g-
dosheparin, som inte langre &r rekom-
menderad regim for att férebygga djup
ventrombos.

Hirudin har i andra studier (bl avid
hjartinfarkt) lett till en oacceptabelt hdg
frekvens av blédningar, men det géllde
dar tio ganger hogre doser, och i hoft-
plastikstudien var inte blodningar n&
gon komplikation.

Lancet 1996; 347: 632-3,

635-9.

Transgena fodoamnen
medfor risk for allergi

Genom att 6verfora egenskaper fran
mikroorganismer, vaxter eler djur till
andraarter kan den nyabiotekniken 6ka
produktionen av livsmedel eller na-
ringsberika produkter som &r billiga att
producera.

Dennatransgenateknik kan emeller-
tid ocksd medfora ovantade risker, ex-
empelvis for fodoamnesallergier. Det
visar en studie av reaktionernapatrans-
gena sojabonor, vilka fétt 6kad vaxt-
kraft genom Gverforing av en gen fran
paranttter. Denna gen kodar for ett al-
bumin rikt pa aminosyrorna metionin
och cystein.

Emellertid kan paranétter utlosa al-
lergiska reaktioner, frén lindrig kléda
till livshotande tillstand. Med genen
overfordestill sojabonornaocksaegen-
skapen att utlosadlergier.

| dettafall drog tillverkaren tillbaka
den farliga produkten, men fallet visar
att det krévs mer forskning om fédodm-
nesallergier for att man skall kunnafor-
utsdga vilka transgena proteiner som
kan bli farliga.

N Engl J Med 1996; 334:

688-92, 726-8.

Trombolys vid hjartinfarkt
mer riskfylld for kvinnor

Kvinnor |8per storre risk an man att
f& béde dodliga och andra komplikatio-
ner efter trombolytisk behandling vid
hjartinfarkt, enligt en ny rapport fran
den randomiserade och kontrollerade
studien Gusto-I (Globa utilization of
streptokinase and tissue plasminogen
activator for occluded coronary arteri-
es). | studien ingick drygt 10 000 kvin-
nor och 30 000 man med akut infarkt,
och fyra trombolysregimer testades
(heparin, streptokinasoch vavnadsplas-
minogenaktivatorn alteplasi olikakom-
binationer).

De kvinnor som deltog i studien
hade ett sdmre utgangs age &n mannen.
| genomsnitt var de §u &r dldre, devan-
tade léngre innan de kom till sukhus
och de fick ocksa vénta langre pa be-
handling d& & méannen. Aven med
hansyn tagen till &dersskillnaden var
det vanligare att kvinnorna rokte, hade
hogt blodtryck och diabetes.

Under manaden efter behandlingen
drabbades kvinnorna signifikant oftare
an mannen av chock, hjartsvikt, svér
blédning och reinfarkt. Dddligheten
och frekvensen av slaganfall var under
samma period dubbelt s hog for kvin-
nor som for méan, och en del av denna
skillnad kvarstod éaven sedan man jus-
terat for skillnaden i dder och andra
riskfaktorer mellan grupperna. Behand-
ling med alteplasinnebar for kvinnorna
hogre risk for slaganfall men mindre
risk att do &n kombinationen streptoki-
nas och intravendst heparin.

JAMA 1996; 275: 777-82.

Melatonin séljer battre
an vitamin C i USA

| USA dér »nattens hormon» mela-
tonin kan kopas utan recept  sdjs nu
mer av detta preparat @n av C-vitamin.
Det anses varaen foljd av att tvalakare
i boken »The melatonin miracle» hév-
dat att melatonin inte barakan bota »jet
lag» och sbmnproblem (vilket &r visat i
vissafall) utan ocksé skulle kunna upp-
skjuta ddrande, bekampa sjukdomar
som cancer och forlanga den sexuella
vitaliteten.

De senare pastdendena grundas pa
enstaka réttforsok och studier av celler
invitro, och det & osékert vilkaeffekter
syntetiskt melatonin kan havid utbredd
anvandning hos ménniskor. Riskerna
under exempelvis pubertet eller gravi-
ditet & orosmoment.

Lancet 1996; 347: 184.
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