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Sildenafil hjalper aven kvinnor
med sexuella biverkningar av SSRI

Cirka 6 procent av den svenska befolk-
ningen behandlas med antidepressiva
lakemedel mot bl a depression och ang-
est, och studier har visat att minst half-
ten av bada koénen drabbas av sexuella
biverkningar, framst nedsatt lust och or-
gasmférmaga [1]. Detta bidrar till att
manga avslutar behandlingen i fortid,
och dirmed okar risken for aterfall i
grundsjukdomen. Studier har ocksa vi-
sat att »drug holiday« (tillfallig utsatt-
ning av lakemedel), byte till annat anti-
depressivt likemedel samt for mén, att
tilligg av sildenafil motverkar sexuella
dysfunktioner [2].

Nurnberg och medarbetare har publice-
rat en kontrollerad studie dar kvinnor
med SSRI/SNRI-utlost sexuell biverkan
behandlades med sildenafil (50-100 mg
vid behov) och jamfordes med en kon-
trollgrupp, som fick placebo [3]. 98 kvin-
nor, som behandlades med antidepres-
siva och som var i remission (enligt
HAM-D) randomiserades till de tva
grupperna. Inklusionskriterier var 18-
50 ars alder, tidigare sexuellt valfunge-
rande och kvarstdende sexuella problem
trots framgangsrik antidepressiv be-
handling i 6vrigt. Under denna 8-veck-
orsstudie skattades sexuell funktion
med hjalp av fyra olika skalor (sjalvskatt-
ning och intervju). Studiedeltagarnas
medelalder var 37 ar, och de hade be-
handlats med antidepressiva i 6ver ett
halvt ar. Resultaten visade en signifikant
skillnad mellan grupperna till forman
for dem som fick sildenafil. 73 procent i
placebogruppen mot 28 procent i silde-
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nafilgruppen rapporterade ingen for-
béttring avseende sexuell dysfunktion
(enligt CGI). Okad sexuell lust och bittre
orgasmférmaga i sildenafilgruppen veri-
fierades enligt de olika skalorna.

Antidepressiva forskrivs dubbelt sé ofta
till kvinnor, varfor det i Sverige handlar
om 100 000-tals kvinnor som riskerar
att drabbas av SSRI/SNRI-utlost sexuell
dysfunktion, vilket i sin tur leder till da-
lig behandlingsf6ljsamhet. Sexuella pro-
blem diskuteras alltfor sillan i det klinis-
ka motet, men om behandlande likare
kinner till hur vanligt problemet ir och
att det finns effektivbehandling att tillga
kanske det underléttar for likaren attin-
formera patienten om sexuella biverk-
ningar och att diskutera alternativa be-
handlingsstrategier [4-6].

Studien ér viktig, darf6r att den pekar
pa en ny mojlighet att hjilpa alla de
kvinnor som drabbas av sexuella biverk-
ningar pa grund av antidepressiva. Detta

artidigare visat hos mén, och den aktuel-
la studien konkluderar att det ocksa fun-
gerar hos kvinnor. Det &r dock inte helt
latt att forsta varfor likemedel som sil-
denafil har effekt pa lust och orgasm -
men sannolikt bryter man en ond cirkel
via 6kad lubrikation och genital svullnad
i samband med sexuell aktivitet, vilket i
sin tur underlédttar orgasmen och for-
stirker lusten. Ett praktiskt problem é&r
dock att Viagra, Cialis m fl inte har god-
kind indikation pa kvinnor. Fler studier
behovs for att mojliggéra denna vidbe-
hovsmedicinering for att minska de sex-
uella biverkningarna av en i 6vrigt effek-
tiv behandling av kvinnor (och méin)
med depression och/eller angest.
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Okad risk for sjukhusinliggning for dverviktiga astmatiker

Astmatiker som lider av fetma sjukhus-
vardas i storre utstrickning for sin ast-
ma dn normalviktiga astmatiker. Ronet
presenteras i Journal of Allergy and
Clinical Immunology.

Forfattarna har utgatt fran uppgifter
fran bolaget Kaiser Permanente. Data
fran totalt 1 113 astmatiker 6ver 35 ars
alder har inkluderats, bl a om BMI, rok-
ning, medicinering, livskvalitet (definie-
rat efter formuliret mini-Asthma Quali-
ty of Life Questionnaire) och astmarela-
terad sjukhusinliggning. Resultaten vi-
sar att det var nistan fem ganger vanli-
gare for individer med fetma (BMI 6ver
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30) att ldggas in pa sjukhus for sin astma
an det var for normalviktiga. Resultaten
star sig efter att man rensat for faktorer
som alder, kon, rokning och medicine-
ring. Studien visar ocksa att éverviktiga
astmatiker anvinde mer av perorala kor-
tikosteroider och i storre utstrickning
var drabbade av gastroesofageal reflux.
Overviktiga astmatiker var dessutom
yngre och hade sdmre utbildning dn de
med normal vikt. De hade dartill l4gre
livskvalitet och sdmre kontroll av sin
sjukdom. Forfattarna konstaterar att
astmatiker med fetma maéste skbtas sér-
skilt noga, da det dr svarare att kont-

rollera astma hos dessa patienter, som
I6per 6kad risk att hamna pa sjukhus.
Till 6verviktiga astmatiker ar radet att
anstringa sig att ga nedivikt, skriver for-
fattarna vidare. I USA finns 6ver 20 mil-
joner astmatiker, och nér drygt 20 pro-
cent av den vuxna amerikanska befolk-
ningen berdknas ha ett BMI 6ver 30 &r
det latt att inse att ronen dr hogaktuella.
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Koppling mellan
B;2 och den aldrade
hjarnan

Vitamin B, ir centralt fér bl a nervsy-
stemet. Nu har forskare fran Storbritan-
nien kopplat laga B,,-halter till snabbare
atrofi av hjarnan hos ildre.

Forfattarna har undersokt 107 indivi-
der mellan 61 och 87 ar, samtliga med
normal kognitiv funktion vid studiens
boérjan. Studiedeltagarna foljdes med
I6pande arliga kognitiva och kliniska test
samt blodprov. Dirtill gjordes MR-un-
dersokningar av hjarnan. Det visade sig
att hjarnans volym minskade snabbare
hos individer med ldgre B,,-nivaer an
hos dem med hogre nivaer. Skillnaderna
var avsevirda, med nirmare sex ganger
snabbare volymminskning hos de indivi-
der som hade l4gst nivaer av B,

Virt att notera dr dock att inga av indi-
viderna hade B,,-brist definitionsmis-
sigt; samtliga 1ag inom referensinterval-
let, men ett antal 1ag i den ligre delen av
intervallet. Resultaten kan leda till att
referensintervallen for B,, 4ndras, men
man betonar att resultaten dr prematura
och endast en indikator.

Mekanismerna genom vilka B ,-brist
skulle paskynda atrofi ar inte klarlagda.
Inte heller har det studerats om tillskott
av B,, gor att nedbrytningen av hjirnan
gar langsammare. Forfattarna har dock
paborjat en ny studie dir B ,-tillskott ges
till dldre individer med nedsatt kognitiv
funktion. I studien kommer utveckling-
en av atrofi att f6ljas med MR-undersok-
ningar. Férhoppningen &ar saledes att
visa att B,,-tillskott bromsar utveckling-
en av atrofi.
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Hjédrnans volym visade sig minska snabbare
hos individer med ldgre B,,-nivaer dn hos
dem med hdgre nivaer. Bilden: hjdrnatrofi
till vdanster, normal hjdrna till hoger.
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Aldehyddehydrogenas kan
aven ha kardioprotektiv verkan

Enzymet aldehyddehydrogenas spelar
en central roll i nedbrytningen av alko-
hol, da det bryter ned acetaldehyd till
acetat. Men enzymet kan ocksa verka
kardioprotektivt. Det visar forskare fran
Stanford-universitetet i en djurstudie
som presenteras i Science. Forfattarna
har undersokt aldehyddehydrogenas-2.
Med metoden high-throughput scree-
ning har man identifierat en molekyl vid
namn Alda-1som 6kar aktiviteten hos al-
dehyddehydrogenas.

Alda-1 injicerades i moss, varefter en
hjartinfarkt inducerades. Det visade sig
att omfattningen av infarkten minskade
med upp mot 60 procent hos de mdss
som fatt Alda-1 fore infarkten jamfort
med mdss som inte fatt molekylen. Me-
kanismen bakom detta tros vara att
aldehyddehydrogenas-2 ar en antioxi-
dant som bryter ned skadlig aldehyd som
skapats av fria radikaler, som i sin tur
skapats till f61jd av infarkten.

Ett potentiellt anvindningsomrade
skulle kunna vara patienter som riskerar

kardiell ischemi, t ex patienter som ge-
nomgar koronar bypass-operation. Ro-
nen ir prematura och behover givetvis
verifieras i humanstudier.

Virt att notera ir att ansamling av ace-
taldehyd starkt bidrar till restsymtom av
alkoholintag (»baksmailla«). Det innebar
att Alda-1 potentiellt skulle kunna an-
vindas for att begrinsa restsymtomen
genom att sinka halterna av acetalde-
hyd. Man kan dock pa goda grunder ifra-
gasitta om det ar rimligt att forska kring
Alda-1 och aldehyddehydrogenas for in-
dikationen »restsymtom efter alkohol-
intag« givet de foljder i form av 6kat al-
koholmissbruk detta kan leda till. Vid si-
dan av de aktuella ronen har aldehydde-
hydrogenas nyligen kopplats till ett an-
nat kardiellt forskningsomrade, namli-
gen bioaktivering av nitroglycerin da
kvavemonoxid (NO) bildas.
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Stora nationella skillnader vad giller
injektionsmissbrukare med HIV

Att injektionsmissbrukare loper o6kad
risk att drabbas av blodsmitta som HIV
och hepatit ar vilbekant. Nu har fors-
kare fran bl a Australien tittat pa natio-
nella skillnader i andelen injektions-
missbrukare som ar HIV-positiva. Allt
fler lander har bérjat rapportera hur stor
del av befolkningen som missbrukar
droger intravendst och hur stor andel av
dem som har HIV. Forfattarna har stallt
samman nationella data kring detta.

Globalt finns det ca 15,9 miljoner in-
jektionsmissbrukare. Avdem ir ca 3 mil-
joner HIV-positiva. De nationella skill-
naderna ir stora vad giller bade andelen
som &r injektionsmissbrukare och ande-
len injektionsmissbrukare som ar HIV-
positiva. I Spanien beridknas t ex att 0,31
procent av alla individer i dldern 15-64
ar missbrukar intravenost. I USA &r an-
delen 0,96 procent och i Ryssland 1,78
procent. Ser man specifikt pa Visteuro-
pa har Schweiz och Italien den hogsta
andelen av befolkningen med injek-
tionsmissbruk: 0,85 procent fér Schweiz
och 0,63 procent for Italien.

Andelen injektionsmissbrukare som
ar HIV-positiva skiljer sig ockséd mar-
kant. Av injektionsmissbrukare i USA

beriknas 15,6 procent vara HIV-positi-
va. Det ska jamforas med 49,7 procent i
Argentina, 72,1 procent i Estland och
41,8 procent i Ukraina. Till lianderna
med hog andel HIV-positiva injektions-
missbrukare hor dven Indonesien och
Brasilien. I Europa har Spanien hogst
andel HIV-positiva missbrukare: 39,7
procent. Australien anger en helt annan
siffra; bara 1,5 procent av IV-missbru-
karna uppges vara HIV-positiva.
Framgangsrik bekdmpning av savil
HIV som injektionsmissbruk bygger pa
att man har en bra bild av situationen,
och déar bidrar den aktuella studien med
kunskap, konstaterar forfattarna. Berak-
ningarna bygger dock i stor utstrackning
pa vad lianderna rapporterat sjilva, en
begransningi sig. En annan begransning
ir att i flera omraden i virlden med hég
HIV-férekomst, sasom Afrika séder om
Sahara, finns det endast mycket begrin-
sade uppgifter om hur stor andel av be-
folkningen som missbrukar intravenost.
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Kirurgisk Apgar-skala halverar
kirurgins biverkningar

Orsakerna till postoperativa komplika-
tioner ar fortfarande visentligen okin-
da. Den kliniska betydelsen ar att kirur-
ger och anestesiologer inte kan sidnka
deras frekvens, vilket &r sorgligt mot
bakgrund av hur vanliga kirurgins bi-
verkningar &r.

Den djupare inneborden av preoperativa
riskbedomningar med ASA, APACHE,
POSSUM m fl system visar en vig ut ur
kirurgins dilemma med biverkningarna.
Grundelementen ir preoperativa avvi-
kelser fran fysiologisk normalitet, reser-
vernas storlek i specifika organfunktio-
ner och operationens storlek. For den
fjirde komponenten, operationens ge-
nomférande, kommer nu en kirurgisk
Apgar-skala, som i sin enkelhet kan visa
sig bli anvindbar [1, 2]. Poing ges for
operationsblodningens storlek, det 14gs-
ta medelartirtrycket och den ldgsta
hjartfrekvensen under operationen.

Poingskalan ar 1-10 poing, dir laga
poang ar farliga. Alla variablerna ar en-
kelt méitbara under operationen, och
varje poang motsvarar likvardig riskfor-
dndring for patienten.

Arbetet utgar fran Harvard och Massa-
chusetts General Hospital i Boston. Dér
tillimpas ett program kallat National
Surgical Quality Improvement Pro-
gramme, NSQIP. Det dr framtaget av
American College of Surgeons. Special-
utbildade sjukskoterskor registrerar 49
preoperativa variabler, 17 intraoperativa
variabler och 33 resultatvariabler. Varje
vecka viljs 40 konsekutiva operationer
ut for en sddan métning av risk och utfall
av komplikationer av manga slag.

For denna studie anvindes 4 119 opera-
tioner utférda under tva ar 2003-2005.
Med NSQIP gjordes en preoperativ risk-
beddémning for allvarliga komplikatio-
ner, varefter materialet delades i kvinti-
ler efter risken. Kvintilerna hade en me-
delrisk pa 1,9 procent, 5,2 procent, 8,4
procent, 14,1 procent respektive 41 pro-
cent for allvarlig komplikation. Denna
medelrisk betyder att det inom kvintil-
gruppen finns operationer med bade
hogre och ligre risk &n medelvirdet.
Den kirurgiska Apgar-skalan adderar
en sadan sdnkning eller héjning av ris-
ken for enskilda patienter. Prediktionen
jamfort med faktiska resultatet var kon-
sekvent och signifikant for alla kvintiler.
En Apgar pa 7-8 poing motsvarade me-
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Stora operationer pa skora patienter drden
kirurgiska verkligheten. For att fa bukt med
biverkningar maste ambitionen bli storre i
frdga om hur operationen genomfors.
«Anestesiologerna maste séva med full
hemodynamisk kontroll, och kirurgerna
maste operera utan blodning for basta re-

sultat.« '
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delrisken for kvintilen. Ett genomfo6-
rande av operationen med Apgar 9-10
halverade patientens risk, och risken
tredubblades med Apgar 4 eller ligre. Yt-
terligare en undersokning visar att ope-
rationsblédningen ar den riskfaktor som
kirurgen kan paverka [3].

Kirurgins biverkningar beror pa patien-
tens fysiologi och operationens storlek.
Stora operationer pa skora patienter ar
verkligheten, men ambitionen maste bli
mycket storrre i fraga om utbildning och
hur operationen genomférs. Anestesio-
logerna maste séva med full hemodyna-
misk kontroll, och kirurgerna maste
operera utan blodning for basta resultat.
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