Stelt karltrad efter preeklampsi @r oberoende
av overvikt och hogt blodtryck

[MEndoteldysfunktion anses idag spela
en central roll i patologin vid preeklamp-
si. Tidigare studier har visat att endotel-
dysfunktion upptrader som svar pa onor-
mal placentation, vilket leder till placen-
taischemi och fristdllande av produkter
vilka paverkar det maternella vaskuldra
endotelet. Genom att studera det vasku-
lara svaret hos kvinnor efter genom-
gangen preeklampsi har man i denna stu-
die undersokt om maternella faktorer
bidrar till dysfunktionen.

I den aktuella undersdkningen har
113 kvinnor med tidigare preeklampsi
(n=78 enstaka tillfdllen, n=35 upprepa-
de tillfdllen) jamforts med 48 kvinnor
med okomplicerad graviditet i en
fall-kontroll-studie fran Ealing, Ham-
mersmith och Queen Charlotte’s Hospi-
tals i London aren 1997-2000. Krite-
rium for preeklampsi var blodtryck dver
140/90 uppmitt efter 20:e graviditets-
veckan tillsammans med proteinuri 2+
eller mer &n 300 mg/dygnsmingd.

I studien fann man 3 ér efter forloss-
ningen att flodesmedierad dilatation i ar-

teria brachialis ar reducerad hos kvinnor
med tidigare preeklampsi jamfort med
hos kvinnor med okomplicerad gravi-
ditet. Eftersom flodesmedierad dilata-
tion dr beroende av endotelfunktion vi-
sar resultaten att vaskuldr endotelfunk-
tion dr nedsatt hos kvinnor med tidigare
preeklampsi.

Den férsamrade endotelfunktionen var
mer uttalad i gruppen med upprepade
graviditeter med preeklampsi och var
oberoende av dvervikt, hogt blodtryck,
insulinresistens, dyslipidemi och hyper-
homocystinemi hos kvinnorna. I den ak-
tuella undersékningen kunde man visa
att dysfunktionen minskade efter be-
handling med antioxidantia. Forfattarna
anser att nedsatt endotelfunktion efter
genomgangen graviditet komplicerad
med preeklampsi ar nytillkommen efter
graviditeten och ej sammanhingande
med vaskuldra riskfaktorer som finns
fore graviditeten.

En retrospektiv rapport frén Island
visar att ischemisk hjértsjukdom var

vanligare hos kvinnor med tidigare
eklampsi (30 procent) eller preeklampsi
(24 procent) i anamnesen jamfort med
bara hypertoni under graviditeten. Den-
na bestdende endotelskada efter pre-
eklampsi kan medfora stord reglering av
blodtryck, hemostas och lipider och kan
indicera en bendgenhet att utveckla be-
staende koronarsjukdom (CHD).

I samband med komplicerad gravi-
ditet ar detta en mdjlighet att identifiera
kvinnor benédgna att utveckla arterio-
skleros. Profylaktisk behandling av des-
sa riskkvinnor kan vara aktuell i sam-
band med ny graviditet men dven for att
minska risken for bestdende CHD sena-
re i livet.
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Ostrogen kan minska risk for demensutveckling

[MObservationsstudier har antytt att det
kan finnas ett samband mellan 6strogen-
anvindning och kognition hos kvinnor.
Studier av Gstrogenets eventuella effek-
ter pa minne och kognition ar totalt sett
ganska f4. En Medlinesdkning pa Pub-
Med i juni 2001 med s6korden dstrogen
och kognition gav 247 traffar. Den fors-
ta artikeln publicerades 1968, och dar-
efter forekommer enstaka publikationer
vartannat eller varje ar fram till 1992—
1993, da antalet Okar till 4 st/ar. Dérefter
okar publikationerna; 11—-12 st 1994—
1995, 18 st 1996, 32-38 st 1997-1999,
52 st ar 2000. Hittills i ar finns 14 arti-
klar.

Intresset for ostrogenets effekter pa
hjarnan tog alltsé fart 1995-1996 efter
att epidemiologiska studier av postme-
nopausala kvinnor med eller utan &stro-
gensubstitution visat att de kvinnor som
stod pa hormonsubstitution hade signifi-
kant lagre risk att drabbas av demens-
sjukdomar av typ Alzheimers sjukdom.
(Henderson VW. Neurology 1997;48,
Suppl 7:27-35). En molekylar forklaring
till denna observation kan vara att dstro-
gen minskar bildning av beta-amyloid
med ca 40—45 procent (Xu H, et al. Na-
ture Medicine 1998;4;447-51).

Fragan om postmenopausal hormon-
substitution (vanligen kallat HRT — Hor-
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mone Replacement Therapy) kan anvén-
das som prevention mot kognitiv funk-
tionsnedséttning och demens ar dock
inte besvarad. [ en nyligen publicerad ar-
tikel i den amerikanska ldkartidningen
JAMA har LeBlanc, Janovsky, Chan
och Nelson gjort en systematisk genom-
gang och metaanalys av omradet HRT
och kognition.

Begreppet kognition innefattar ett
flertal olika processer i hjarnan, frin
minne och uppmairksambhet till finmoto-
rik. Eventuella effekter av ostrogen kan
tankas paverka dessa skilda system pa
olika sdtt. Forfattarna har darfor delat
upp de analyserade studiernas resultat pa
olika kognitiva system, ndmligen min-
ne, uppmirksamhet—arbetsminne, be-
greppsbildning—resonerande, motorisk
snabbhet, samt verbala funktio-
ner—sprak. Utdver detta har man ocksa
tittat pa eventuella Ostrogeneffekter pa
demensutveckling.

Materialet utgjordes av 29 studier
som sokts fram genom databaserna
Medline, Health Star, Psychinfo samt
Cochrane Library. Studierna som selek-
terades for effekt av HRT pa kognition
var alla randomiserade kontrollerade
studier eller kohortstudier. Studierna
som undersokte effekt pd demens var
kohortstudier samt fall-kontroll-studier.

Nagra randomiserade kontrollerade stu-
dier vad betréffar effekt pa demens iden-
tifierades inte.

Resultaten av metaanalysen visade att
HRT ér associerat med en minskad risk
for demens. Oddskvot for detta befanns
vara 0,66, med ett 95-procentigt konfi-
densintervall pa 0,53-0,82. Vidare sag
man att kvinnor med postmenopausala
symptom pé Ostrogenbrist forbattrades
efter HRT vad géller verbalt minne, vak-
samhet, slutledningsforméaga och moto-
risk snabbhet, men inte vad géller 6vriga
kognitiva funktioner. Hos asymptoma-
tiska kvinnor sdg man ingen effekt.
Forfattarna uttrycker tydligt att de
flesta studierna hade metodologiska be-
gransningar, och att tolkningen av deras
resultat ddrigenom begrinsas. Man drar
anda slutsatsen att HRT till kvinnor med
menopausala symtom kan ge positiva
kognitiva eftekter, och att HRT-anvénd-
ning minskar risk fér demensutveckling.
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