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Minneshjalp for
dopaminblockrade
patienter ?

Vid behandling med neuoleptika
drabbas patienten ofta &ognitiva bt
verkningar, varas storningr i arbets
minnet ar en. Srigheten att halla sek
i huvudet kan bero pa den neglexing
av dopamin D1-receptorer som esk
som sar pa upprgleringen & dopamin
D2-receptorer

Nu presenterar doktoaRicia Gold
man-Rakic en studie dar en dopami
D1-agonist aterstaller minnet hos apd
som behandlats med haloperidol.

— Jag tror att agonisten kan visa si
mycket intressant i alla deall dar de
paminsystemet ar nedyerat, som i
kronisk schizofreni eller viddkinsons
sjukdom, sager hon.

Sex rhesusapor ingick i studien och
de trdnades forst i olika forsok dar jus
arbetsminnet testades. Arbetsminn
gor oss formogna att halla information
huvudet samtidigt som vi planerar hu
vi i framtiden ska hantera en viss situg
tion. | apornasdll skulle de kmma
ihag i vilken a nagra lirkar som en bit
frukt placerades@n nar lorkarna dol
des & en skarm i mellan 10 och 40-se
kunder

Nar aporna tranat upp sig sa att d
pekade ut ratturk i 75 procentafal-
len, inleddes en oral haloperidol tillfor
selien dos motswande en schizofreni
patients dagsdos. Efter nigra manade
behandling kunde aporna inte langr
prestera lika &l i testen och ervaapor
na \agrade terhuvudtaget att lamna
sin kur.

Haloperidol blockrar D2-recepto
rerna, villet ocksa leder till ett 6kat-ut
tryck av dessa. Samtidigt sken nedre
glering & mangden Dl-receptorer
kansle beroende pa att mangden dop
min 6kar

Nar D1l-agonisten ays samtidigt
med haloperidol kunde aporna efter na
gon manad atga till den minneswia de
var pa innan behandlingen startade. D
verkligt viktiga var att efekten stanna
de kwar en lang tid efter agonistinjektio
nerna, trots fortsatt haloperidolbehand
ling. Nu undersokr forskagruppen
apornas hjarnor anatomiskt for att utrg
na om agonisten gett nagra strukturel
skillnader

Svensk frontlinjeforskning

Den storsta hjartsviktsstudien
med betablockad

Hjalmarson A, Goldstein S, Fagerberg B,\We togs & 64 procentapatienterna och
del H, Waagstein F, Kjekshus J et al. Effects ofmedeldosenar 159 mg dagligen. Me

controlled-release metoprolol on total mortali tOpI‘OlOl CR tolererades battre anp
ty, hospitalizations, and well-being in patients

with heart failure: the Metoprolol CR/XL Ran cebo.
domized intervention trial in congestive heart
failure (MERIT-HF). MERIT-HF Study Group. Kommentar

Resultaten fran MERFHF visade
att gradvist upptitrerad endosbeharn
n ling med metoprolol CR som tillag
rl juni 1999 publiceradesi Lancet de till optimal konventionell behandling

forsta resultaten fran den dubbelblinmed ACE-hammare och diuretika g
gda, randomiserade, placelookrolle- ett sélert sétt ick patienterna att \&a
rade MERITHF-studien, som visadelangre, ma battre och slippa ett an
att metoprolol CR minskade totalmor sjukhusinlaggninar.

taliteten med 34 procent hos patienter Resultat fran andra studier med
med mild till s\&r kronisk hjartsvikt tabloclerarna bisoprolol och caedi
pa grund & nedsatt systoliskanster lol pekar i samma riktning. | den led
t kammarfunktion (NYHA klass II-IV re i AMA som atféljde publiceringer
stoch ejektionsfraktion 40 procent elleav MERIT-HF-resultatendstslogs att
i lagre). Den forbattradevérlevnaden det nu inns dvenéldigande beis for
I berodde pa minskad risk for plotslignyttan & betablockad vid hjartsvik
dod och dod i for@rrad hjartsvikt. pa grund a systolisk dysfunktion.

Studien, som genomfdrdes i 14 Det caller nu att inféra denna syr

JAMA 2000 Mar 8; 283(10): 1295-302.

foljdes i genomsnitt under 1.8tudi i klinisk praxis. Ytterligare studier
en brots i fortid pa grund/alen gyna  vore ar vérde for att belysa betabloc
samma dekten i metoprolol CR- arnas dkkt hos patienter me

egruppen. Ytterligre resultat som vi hjartsvikt och normal systolisk funk
sar minskat behoav sjukhusinlagg tion.
ningar for fonéarrad hjartsvikt (&
bell), forbattring & symtom och lis-
r&valitet har nu publicerats IAMA.
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Tabell. Sammanfattning av de viktigaste resultaten i MERIT-HF studien.

lander omfattade 391 patienter som nerligen ®idensbaserade behandling
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Men hur gick det fér apan sonig
rade lamnalwren efter den forsta halo

peridoldosen? &ktum ar att hon efter 6kat intresse fér omgningen, villet
en injektion med agonisten ateK var ett lika intressant sonvantat bi
livsmodet och bérjadeava med i testen fynd, sager Rtricia Goldman-Rakic.
igen.

— Eftersom det bara handlar om e
enda apa blir basningen tunn, men det
verkar som om agonisten ocksa visar €science 2000: 287: 2020-2

Lotta Fredholm
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Metoprolol CR  Placebo Riskreduk
tion
(n=1990) (n=2001) (%)
A
Total dod 145 (7,2%) 217 (11,0%) 34t
Plotslig dod 79 132 41t
3 DOd pga forvarrad hjértsvikt 30 58 49!
Total dod eller sjukhusvard
ot & alla orsaker 641 767 19!
Total dod eller sjukhusvard
p g a hjartsvikt 311 439 31t
Antal patienter inlagda for hjartsvikt 200 (10,0%) 294 (14,7%)* 35t
Antal dagar pa sjukhus for hjartsvikt 3401 5401* 36!
Utséttning av studielakemedel
av alla orsaker 279 310 10
a
1p<0.001
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