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Fetma och knaartros
svar kombination
som bor undvikas

Ett antal miljoner kvalitetsjusterade
levnadsar kan vinnas om effekterna av
overvikt och knaartros gar att reverse-
ra. Det visar en modelleringsstudie i
Annals of Internal Medicine.

Symtomatisk knéartros ar ett besvar-
ligttillstand som, i frdgaom inverkan pa
livskvaliteten, visats ligga pa samma
niva som metastaserad brostcancer och
andra handikappande tillstdnd. Sar-
skilt besvarlig kan diagnosen vara vid
samtidig overvikt, en allt vanligare
kombination. Inte minst i USA bérjar
effekterna bli mérkbara i takt med lan-
dets dverviktsepidemi.

I en amerikansk modelleringsstudie
har man skattat dessa tillstands effek-
ter pa livskvalitet och folkhéalsa. Kall-
materialet var publikationer angdende
prevalens av overvikt (BMI >30) och
symtomatisk kndartros hos amerikaner
mellan 50 och 84 ar (ca40 procent i den-
na aldersgrupp har aminstone en av
diagnoserna). Dessa data anvandes i en
matematisk modell tillsammans med
data om tillstandens inverkan pa morbi-
ditet och mortalitet.

Man kunde berdknaatt i den aktuella
befolkningsgruppen, néstan 86 miljo-
ner amerikaner, kunde lika méanga kva-
litetsjusterade levnadsar forloras i ko-
horten pé grund av knaartros, overvikt
eller en kombination av bada. Cirka 12
procent tillskrevs knaartros och 88 pro-
cent overvikt. Sarskilt stor forlust be-
réknades ske bland svarta kvinnor och
kvinnor med latinskt ursprung.

Genom att sédnka fetmaprevalensen
till den som USA hade for tio ar sedan
(en reduktion i BMI pa ungefar 0,6 en-
heter, dvs runt 1,7 kg for en person pa 1,7
m) kunde, enligt modellen, runt 180 000
fall av koronarsjukdom, 890000 fall av
diabetes mellitus och 111000 kné&pro-
tesoperationer undvikas. Runt 7,8 mil-
joner kvalitetsjusterade levnadsar kun-
de ocksdvinnasidetta scenario.

Behovet av att minska dvervikten ar
oomstritt, men dessa siffror pekar pa
ytterligare samhallsvinster av relativt
sma forandringar av BMI i befolkning-
en, vilket enligt tidigare studier kan
vara mojligt med riktade interventio-
ner.

Karin Sundstrom
lakare, doktorand, Karolinska institutet,
Stockholm
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Pojkmammor lOoper storre
risk for »baby blues«

autoreferat. Postpartumdepression
ar en akomma som drabbar omkring 10
procent av alla nyligen forlosta kvinnor
ochdefinierasi DSM-1V som en egentlig
depressionsepisod som debuterar inom
de forsta fyra veckorna efter forloss-
ningen. »Baby blues«, &r en kortare pe-
riod av lattare nedstamdhet forsta veck-
an efter forlossningen och drabbar upp
till 80 procent av nyforlésta. Baby blues
arvanligen 6vergdende men kanvaraen
riskfaktor for postpartumdepression
senare i postpartumperioden.

Tidigare studier fran utvecklingslan-
der som Indien, Kinaoch Nigeria har vi-
sat en korrelation mellan postpartum-
depression och kvinnligt kén hos bar-
net, medan en studie fran Frankrike vi-
sat en hogre andel depressiva symtom
hos kvinnor som fott pojkar.

En populationsstudie fran Uppsala uni-
versitet, dar man har rekryterat kvin-
nor forlosta mellan maj 2006 och juni
2007, har undersokt sambandet mellan
depressiva symtom post partum och
barnets kén. De kvinnor som deltog i
studien (n=2267) fick besvara enkater
med fragor om livsstil, amning, soma-
tisk, gynekologisk och psykiatrisk ana-
manes samt Edinburgh postnatal de-
pression scale (EPDS). Enkaterna be-
svaradesvid tre tillfallen: fem dagar, sex
veckor och sex manader post partum.
Ingen signifikant skillnad i depressi-
va symtom mellan kvinnor som fodde

Fem dagar post
partum sags en
signifikant
skillnad i sym-
tom pa lattare
nedstadmdhet
mellan pojk-

’ - och flickmam-

r.
Foto: Colourbox

pojkar och kvinnor som fodde flickor
kunde ses efter sex veckor eller sex ma-
nader post partum. Det fanns dock en
statistiskt signifikant skillnad fem da-
gar efter forlossningen. De kvinnor som
fodde en pojke visade sig da ha okad risk
for depressiva symtom, &ven efter juste-
ring for riskfaktorer som utbildningsni-
va, alder, forlossningssatt, gestations-
langd, amning och partnerstdd (odds-
kvot 1,42; P<0,05).

Kvinnor som foder pojkar verkar allt-
sdhaen nagot hogre risk for lattare ned-
stdmdhet, baby blues, strax efter for-
lossningen. Orsakerna kan innefatta
hormonella skillnader under gravidite-
ten relaterade till barnets kon, men man
kan ocksa tanka sig psykologiska for-
klaringsmodeller.

Sara Sylvén
doktorand, AT-lakare, institutionen for
kvinnors och barns hélsa, Akademiska

sjukhuset, Uppsala
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Genreglering kan ske 6ver stora avstand

Stérre omraden i arvsmassan som inte
omfattar nagra gener kallas ibland for
gene deserts, alltsa »genetiska 6knar.

I Nature presenteras nyaron kring en
sadan genetisk tken som tidigare kopp-
lats till hjart—ké&rlsjukdom och diabetes.
Omradet ligger pad kromosom 9 (9p21)
och utgoérs av en sektion p& narmare
200000 baspar som inte omfattar nag-
rakandagener. Harom aret upptacktesi
en genome-wide association-studie att
ett antal enbaspolymorfier (SNP) inom
den aktuella regionen kan kopplas till
Okad risk for hjart-kéarlsjukdom och typ
2-diabetes.

Nar det géller hjart-kéarlsjukdom in-
nebar en ogynnsam uppsattning av SNP
ungefér fordubblad risk att drabbas av

hjartinfarkt. Resultaten forvanade
forskarna — mot bakgrund av dels att
polymorfierna inte finns inom nagra
gener, dels att de gener som ligger intill
inte har nagon roll som kan kopplas till
kardiovaskular sjukdom (tex lipid- eller
blodtrycksreglering).

Fragan var saledes genom vilka meka-
nismer som dessa SNP kunde paverka
risken for hjart—karlsjukdom och diabe-
tes. Forfattarna till den nu aktuella stu-
dien har analyserat det genetiska omra-
det kring polymorfierna nérmare och
konstaterar att det innehaller 33 »for-
starkare« (enhancers), dvs sektioner i
genomet som har en reglerande funk-
tion for andra gener och som kan paver-
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Minskad tid 1 stillasittande

bra for halsan

Senare ars forskning har visat att stilla-
sittande 1ang tid i strack, oavsett dvrig
fysisk aktivitet, ar starkt kopplat till
riskfaktorer for flertalet stora folksjuk-
domar och fortida déd. Majoriteten av
studierna har anvant sjalvrapporterade
data for att mata stillasittandetiden, of-
tast tid framfor tv:n. Sjalvrapporterade
data har manga begransningar och fel-
kallor som minnesbias och over- eller
underskattningar. Endast ett fatal stu-
dier har anvant sig av mer objektiva
méatmetoder, sdsom rorelsemétare (ac-
celerometrar).

National health and nutrition exami-
nation survey (NHANES) &r en popula-
tionsbaserad studie av ett representa-
tivt urval av amerikaner. | en tvér-
snittsundersékning av ett urval (2003—
2004 och 2005-2006) av 4 757 méan och
kvinnor >20 ar har man undersokt sam-
bandet mellan stillasittandetid och kar-
diometabola och inflammatoriska bio-
markorer. Tid i stillasittande mattes
med accelerometri (<100 cpm, counts/
min). Man justerade for faktorer som
kon, alder, etnicitet, medel- och hogin-
tensiv fysisk aktivitet samt sociodemo-
grafiska och medicinska kovariater.

Man fann ett starkt linjart samband
(P<0,05) mellan total tid i stillasittan-
de och midjematt, HDL, CRP, triglyceri-
der, insulin och HOMA, ett matt pa be-
tacellsfunktion. Detta samband var
oberoende av den tid som dgnats at me-
del- och hdogintensiv fysisk aktivitet.
Nar man jamfoérde den hégsta kvartilen
av stillasittandetid med den lagsta fann

I arvsmassan

ka uttrycket av dessa. Men generna som
regleras ligger langt bort. Forfattarna
har anvént sig av en ny teknik, chroma-
tin conformation capture (3C), och tittat
paett omrade som omfattar tva miljoner
baspar fran polymorfierna. Darigenom
har man hittat fyra gener som tycks kun-
na paverkas av de aktuella polymorfier-
na. Det faktum att det finns hela 33 olika
forstarkare inom omradet innebar dess-
utom att det ar ett av de omraden i geno-
met som innehaller flest sddana; densi-
teten for forstarkare ar cirka sex ganger
hogre dar an i helagenomet.

| en kommentar till artikeln benamns

omradet till och med som »genomets
sjal«av en av grundarna till Human ge-
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man en Kkliniskt relevant skillnad i tri-
glycerider och insulinresistens. Man
spekulerar éver om en reduktion av stil-
lasittandet i befolkningen med ca 1-2
timmar/dag skulle kunna ha en preven-
tiv effekt pa hjart—karlsjukdom.

Kanske mest intressant var att man vi-
dare analyserade hur stillasittandeti-
den var distribuerad. Man jamforde an-
tal avbrott (breaks in sedentary time)
och fannatt for ssammatotalatidistilla-
sittande under en dag sa var fler avbrott
(s& kortasom 1 minut, tex en benstrack-
are) starkt kopplade till lagre midjemétt
och lagre CRP-nivaer. De i kvartilen
med storst antal avbrott hade i medeltal
4 cm lagre midjematt 4n de med minst
antal avbrott.

Studien ar en viktig pusselbit for att
klarlagga de nyligen funna oberoende
effekterna av stillasittande. Man har
med objektiva matmetoder métt tid sa-
val i stillasittande som i 6vrig fysisk ak-
tivitet. Dessutom &r detta gjort pa ett
populationsbaserat och representativt
material. Framfor allt visar resultaten
pa ett starkt fordelaktigt samband med
viktiga biomarkérer som midjematt och
CRP. Visitter i dag stilla under stora de-
lar av dagen. Att inféra korta avbrott,
texvarje halvtimme, kan var viktigt for
héalsan.

Elin Ekblom-Bak
forskarstuderande, institutionen for
medicin, Karolinska institutet, Solna

Healy GN, etal. Eur HeartJ. Epub 11 jan 2011.

nome project som arbetade med att
kartlagga samtliga baser i den ménskli-
ga arvsmassan. Den aktuella studien
innebar saledes att reglering av uttryck-
et av genomet kan ske dver stora gene-
tiskaavstand, en SNP kan paverkagener
miljontals baspar bort. Forfattarna pla-
nerar fler omfattande studier dar de
kommer att anvdnda samma teknik for
att identifiera gener som kan paverkas
och regleras av omraden i genomet som
ligger 1angt bort fran genen i fraga.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist
andershansen74@hotmail.com

Harismendy O, etal. Nature. 2011;470:264-8.

PET visar
amyloida plack

I JAMA presenteras en studie kring
PET (positronemissionstomografi) och
detektion av amyloida plack, som ju &ar
centrala i utvecklingen av Alzheimers
sjukdom. PET-kameran har anvants for
att avbilda hjarnan och soka efter fore-
komst av amyloida plack hos 29 patien-
ter i livets slutskede. Av dessa uppfyllde
15 kriterierna for alzheimer. PET-un-
dersdkningen har sedan jamférts med
fynden vid obduktion av hjarnan, som
gjortsefteratt deltagarnaavlidit och vid
vilken man analyserat méngden amy-
loida plack.

Sammantaget visar det sig att PET-
undersokningen korrelerar val med vad
som noterats vid obduktionen. Med
hjalp av PET-kameran kunde man dels
detektera om amyloida plack férekom
och, i de fall dar det fanns plack, beddma
maéangden plack. For att skapa battre for-
stdelse kring hur PET-resultaten ska
tolkas har forfattarna gjort PET-under-
sokningar pa 74 individer i aldrarna 18—
50 ar utan tecken pa demens. Grundhy-
potesen var att dessa inte hade nagra
amyloida plack, vilket ocksd PET-un-
dersdkningarnavisade. Detta har av latt
insedda skal inte verifierats post mor-
tem hos kontrollgruppen.

Studien har gjorts under 2009-2010,
och tre specialister i nukledrmedicin
har analyserat PET-undersdkningarna.
Vad som bidrar till att gora studien in-
tressant ar att man anvant sig av en
markér vid namn florbetapir, som har
langre halveringstid &n den markor som
normalt anvands nér man letar efter
amyloida plack. Att man kan visualisera
betaamyloid i hjarnan med hjalp av
PET-kameran ar dock ingen nyhet. Tek-
niken har hittills anvénts framst inom
forskning, men givet att det nu finns en
markér med langre halveringstid och
som dessutom visats korrelera val med
den faktiska méangden amyloida plack
kan metoden komma att spela en roll i
den kliniska diagnostiken av alzheimer,
spekulerar forfattarna. Detta kan vara
sarskilt viktigt i sjukdomens tidiga sta-
dier.

Anders Hansen
leg lékare, frilansjournalist

Clark CM, etal. JAMA. 2011;305:275-83.

»Vad som bidrar till att gora
studien intressant ar att man
anvant sig av en markor vid
namn florbetapir ...«
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HOgre postoperativ mortalitet pa sjukhus
som inte rapporterar sina resultat

Syftet med den aktuella registerstudien
fran Storbritannien var att undersoka
om det foreldg skillnader i korttidsre-
sultat efter operationer for kolorektal
cancer mellan sjukhus som rapportera-
de sina data till ett kvalitetsregister
(NBOCAP) och sjuhus som inte rappor-
terade.

Analysen baserade sig pa data fran ett
nationellt sjukvardsadministrativt re-
gister (HES). Man identifierade 17722
patienter opererade under ett ar (2007/
2008). Av dessa opererades 15815 pa
»rapporterande enheter« och 1907 pa
»icke-rapporterande enheter«. Pa de
rapporterande enheterna foreldg en
30-dagarsmortalitet pd 4,0 procent
jamfort med 5,2 procent pa de icke-rap-
porterande enheterna (P=0,05).

Detta ska tolkas mot bakgrund av att

grupperna var heterogena avseende bla
komorbiditet, socioekonomisk status
och andel akuta operationer. Skillna-
dernai utfall kvarstod dock i multivari-
at logistisk regressionsanalys, oddskvot
0,76 (95 procents konfidensintervall
0,61-0,96). I och for sig saknas en del re-
levanta kovariater, tex tumdorstadium.

Forfattarna for en balanserad diskus-
sion kring undersdkningens svagheter
och andra relevanta liknande under-
sokningar. De anser att rapportering till
kvalitetsregister bor goras tvingande
om fynden avspeglar en sann skillnad i
utfall och kvalitetsregister avses anvan-
das for att jamforaolika enheter.

| vara svenska kvalitetsregister for ko-
lorektal cancer har vi med nagra fa un-
dantag néstan 100 procents inrapporte-
ringsfrekvens (tackningsgrad). Utifran

Fordubbling av fetma pa 30 ar

Vérldens befolkning har blivit allt feta-
re under de senaste tre decennierna. Sa
kan man sammanfatta en studie pre-
senterad i Lancet som visar att dver 10
procent av jordens vuxna befolkning li-
der av fetma (BMI >30). Det ar i princip
en fordubbling jaAmfort med situationen
for 30 &r sedan.

Forfattarna har gatt igenom stora mang-
der data for 199 lander och samman-
stallt en analys 6ver situationen kring
fetma/overvikt for vuxna éver 20 ars al-
der s& som den sdg ut 1980 och jamfort
det med 2008. Sammantaget berdaknas
att 205 miljoner vuxna méan och 297
miljoner vuxna kvinnor hade ett BMI
>30 ar 2008. Det innebar att éver en
halv miljard vuxna méanniskor vérlden
over lider av fetma, dvs mer &n var tion-
de person. Vart att notera ar att siffror-
navisar att fetma ar betydligt vanligare
bland kvinnor &n bland man.

Nar det géaller den globala utveckling-
en noteras att bland mé&n har andelen
med ett BMI >30 ¢kat fran 4,8 till 9,8
procent, mer &n en fordubbling. For
kvinnor ar ékningen fran 7,9 till 13,8
procent. Tittar man pa oévervikt (BMI
>25) sa fanns det 1,46 miljarder man-
niskor som var 6verviktiga ar 2008.

De nationella skillnaderna &r enor-
ma. Allra hogst medelvikt aterfinns i
Nauru, ett litet land i Stilla havet med
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ett invanarantal pa drygt 13000. Dar
uppgar genomsnittligt BM1 fér man och
kvinnor till 33,9 respektive 35,0. Manga
lander i samma region uppvisar i likhet
med Nauru mycket héga genomsnittliga
BMI. USA &r det hoginkomstland som
har hogst genomsnittligt BMI, dver 28
for bade man och kvinnor. USA hor ock-
sd, tillsammans med Australien och
Nya Zeeland, till de lander dar genom-
snittligt BMI steg kraftigast under de
tre senaste decennierna.

Lagst genomsnittligt BMI noteras for
kvinnor (20,5) i Bangladesh och fér méan
(19,9) i Kongo. For hoginkomstlander
noteras lagst genomsnittligt BMI i Ja-
pan och Singapore. Italien sticker ut
som ett av fa exempel dar BMI sjonk un-
der perioden; for italienska kvinnor
frdn 25,2 till 24,8. Om man ser enbart
pa Europa noteras att man fran Tjeck-
ien och kvinnor fran Turkiet har hogst
genomsnittligt BMI, medan Italien och
Schweiz ar tva lander med lagst genom-
snittligt BMI for kvinnor.

| Lancet presenteras dessutom tva ar-
tiklar kring den globala utvecklingen
vad géller hypertoni och hyperlipidemi.
Nar det galler hypertoni (systoliskt
blodtryck >140 mm Hg och/eller diasto-
liskt =90 mm Hg) sa steg antalet méan-
niskor som uppfyller det fran 600 miljo-
ner till en miljard under 1980 till 2008.

»De anser att rapportering till
kvalitetsregister bor goras
tvingande ...«

ett antal kvalitetsparametrar ges varje
sjukhus en samlande »poang«. De klini-
ker som har for l1ag tackningsgrad (<85
procent) kan inte sdkert beddémas. Styr-
grupperna for rektalcancer- och kolon-
cancerregistret har beslutat att fort-
sattningsvis inte redovisa poéng for de
kliniker som inte nar upp till dennaniva
och dessutom namnge dessa.

Karl Kodeda

specialistlakare, kolorektalsektionen,
Sahlgrenska universitetssjukhuset/
Ostra, Géteborg
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Vad géller Eu-
ropa har man
frén Tjeckien
och kvinnor
fran Turkiet
hégst genom-
snittligt BMI.
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Justerar man for befolkningstillvaxt
och alder &r trenden dock svagt fallan-
de. Flera av landerna i Baltikum ater-
finns i topp vad galler hypertoni-
prevalens. I hdginkomstlander har an-
delen av befolkningen med hypertoni
sjunkit. USA och Australien ar tva lan-
der som sticker ut sérskilt med att allt
farre har hypertoni. Vart att notera ar
ocksa att globalt ar hypertoni vanligare
hos mén &n hos kvinnor. Nar det géller
hoga blodfettnivaer (definierat som to-
talkolesterol) kan bilden sammanfattas
med en positiv utveckling (dvs lagre
blodfettnivaer) i USA och Europa, me-
dan utvecklingen gatt at fel hall i ett
flertal folkrika asiatiska lander.

Man kan saledes sammanfatta studi-
erna med att vi i vastvarlden tycks ha
blivit allt battre pd att behandla hyper-
toni och hyperlipidemi, medan fetma-
epidemin ar betydligt svarare att fa
bukt med.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist
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