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KBT nastan halverade
risken for ny hjartinfarkt

autoreferat. Det finns starka belagg
for att psykosociala faktorer bidrar till
risken for insjuknande i hjartinfarkt
oberoende av den effekt som de traditio-
nella riskfaktorerna har. Psykosociala
faktorer har visats svara for cirka 30
procent av tillskriven risk for insjuk-
nande i hjartinfarkt. Psykosociala fak-
torer associerade med ateroskleros och
kardiovaskular sjukdom kan delas in i
tva kategorier: dels kroniska stressorer,
som lag socioekonomisk status, svagt
socialt stdd, stress inom &ktenskapet
och stress i arbetet, dels emotionella
faktorer, som djup depression, fientlig-
het, ilska och angest.

Projektet Sekundéarprevention i Uppsala
priméarvard (SUPRIM) sattes upp som
en randomiserad, kontrollerad klinisk
provning for att undersoka effekten av
ett kognitivt beteendeterapibaserat
(KBT) interventionsprogram fokuserat
pa modifiering av kategorin emotionel-
la faktorer for insjuknande eller aterin-
sjuknande i kardiovaskuldr sjukdom
(infarkt, stroke, dvrig kardiovaskular
sjukdom).

Alla patienter som skrevs ut frdn Akade-
miska sjukhuset till primarvarden i
Uppsala lan efter vard for genomgangen
hjartinfarkt eller efter koronarkérlsin-
grepp (perkutan koronarkarlsinterven-
tion eller koronarartar-bypass) bedém-
des for deltagande i studien; 362 valde
att delta. Alla fick ett traditionellt risk-
faktoroptimerande omhandertagande,
och hélften randomiserades dessutom
till KBT.

KBT-behandlingen gavs som 20 tva-
timmars sessioner under ett &r, med se-
parata grupper for mén och kvinnor.
Varje session hade ett specifikt tema,
arbetsmaterial och hemlaxa. Enkla
dagbdcker anvandes for sjalvmonitore-
ring av beteende och reaktioner. Bete-
endedvningar introducerades tidigt och
monitorerades och diskuterades vid
varje session.

Deltagarna undersoktes vid baslinjen
och efter 6, 12, 18 och 24 manader med
frageformular om riskfaktorer och psy-
kometriska instrument, blodtrycks-
maétning, blodprov for blodfetts- och
andraanalyser, antropometri osv. Dess-
utom foéljdes gruppen via register be-
traffande aterinsjuknande och overlev-
nad. Mediandeltagandet i KBT-pro-
grammet var 85 procent, farre &n 5 pro-
centdeltogihélftenellerfarresessioner.

Under de forsta tva aren fanns inga
skillnader mellan KBT-gruppen och
kontrollgruppen betraffande socioeko-
nomiska faktorer, rékning, blodtryck
eller blodfetter. Efter i genomsnitt atta
ars uppféljning hade KBT-gruppen 41
procent lagre insjuknande i kardiovas-
kular sjukdom &n kontrollgruppen
(P<0,005), 48 procent lagre insjuknan-
de i hjartinfarkt (se figur) (P<0,01) och
28 procent lagre mortalitet (ej signifi-
kant).

Det fanns ett starkt samband mellan
hur mycket man deltog i KBT-program-
met och preventionseffekten men inga
tecken pa avtagande effekt under upp-
foljningstiden. Number needed to treat
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Uppf6ljningstid, m&nader
Kumulativt forsta aterinsjuknande i letal
och icke-letal kardiovaskulér sjukdom
under 9 ar (108 manader) fran baslinjeun-
dersokningen justerat for inflytande av bla
alder, kon, civilstand, utbildning, rokning
och komorbiditet.

(NNT) for att foérhindra 1 insjuknande i
kardiovaskular sjukdom var 10, vilket
ar battre an de flesta lakemedelsstudier
inom omradet visar.

Detta ar forsta gangen som en stark ef-
fekt av beteendemodifierande behand-
ling och minskat insjuknande i kardio-
vaskular sjukdom och hjartinfarkt kun-
nat visas. Artikeln har nyligen accepte-
rats som tillhdrande de 2 procent mest
intressanta artiklarna publicerade
inom medicin och biologi. Vi har ront
ett entusiastiskt bemotande fran fors-
kare inom omradet runt om i varlden.
Ar det dags att inféra programmet som
standardatgard inom kardiovaskular
sekundérprevention?
Kurt Svardsudd
professor emeritus i allmanmedicin, insti-
tutionen for folkhalso- och vardvetenskap,
enheten for allméanmedicin och klinisk
epidemiologi, Uppsala universitet
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Hyperton koksaltlosning inte av varde i prehospital traumavard

Den amerikanska kirurgen Eileen Bul-
ger har under de senaste sju aren orga-
niserat tre kliniska prévningar for att
slutligt klarlagga vardet av hyperton
koksaltlésning inom den prehospitala
varden. Atta sddana studier genomfor-
des mellan 1987 och 1997, men ingen var
tillréckligt stor for att avgora saken. Det
misstaget skulle inte géras om nu! Till
sin hjéalp hade Bulger en organisation
for kliniska provningar i USA och Kana-
da kallad Resuscitation Outcomes Con-
sortium. Nastan 150 sjukhus deltog.

En forsta studie jamforde infusion av
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250 ml NaCl 7,5 procent och dextran 6
procent (RescueFlow) med samma vo-
lym Ringer-losning med avseende pa
utveckling av lunginsufficiens (ARDS)
inom 28 dagar efter kombinerat trauma
och hypovolemisk chock. Studien av-
brots efter det att 209 patienter inklu-
derats, da Bulger inte fann nagon ten-
dens till att gruppernaskilde sig at [1].
En uppféljande studie jamférde éver-
levnaden hos 853 patienter som fatt >10
blodtransfusioner inom 24 timmar ef-
ter trauma kombinerat med hypovole-
misk chock och som darfor borde ha

sarskilt stor risk for att utveckla ARDS.
Héar jamfordes 250 ml bolusdos av NaCl
7,5 procent, NaCl 7,5 procent med dex-
tran och NaCl 0,9 procent. Efter 28 da-
gar var dock mortaliteten nastan exakt
25 procentiallatre grupperna[2].

En tredje studie kartlade neurologis-
ka skador sex manader efter trauma
utan hypotension [3]. Glasgow Coma
Scale var <8 vid skadetillfallet. De 1331
patienterna hade randomiserats till att
faen av de tre vatskorna som anvandes i
den forra studien. Inte heller har sags
nagon skillnad mellan grupperna.
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Lovande resultat for genterapi
mot Parkinsons sjukdom

I Lancet Neurology presenteras lovande
resultat for forsok med genterapi mot
Parkinsons sjukdom. Forfattarna har
tillfért en gen som inducerar produk-
tion av transmittorn GABA till patien-
ter med avancerad parkinson.

Den dubbelblindade studien har
gjorts vid sju amerikanska centra och
omfattar 45 patienter med svar parkin-
son. Forfattarna har analyserat resulta-
tenfran 37 patienter. Av dessa fick 16 be-
handling med genterapi, medan 21 trod-
de att de genomgick ingreppet (»sham-
kirurgi«). Deltagarnavar i aldern 30-75
ar och behandlades med levodopa. Sym-
tomen har foljts med hjalp av skalan
Unified Parkinson’s disease rating scale
(UPDRS).

Den gen som tillforts &r GAD (glutamin-
syradekarboxylas), som bidrar till att
omvandla glutamat till den exciterande
neurotransmittorn GABA (gamma-
aminosmorsyra). Genen har tillférts
genom en vektor i form av ett virus. Den
har sprutats in bilateralt i nucleus sub-
thalamicus i mellanhjérnan, en region
som i sin tur paverkar substantia nigra,
dvs den del av hjarnan dar dopamin-
erga neuron dor eller slutar fungera vid
parkinson. En uppféljning gjordes efter
sex manader, vid vilken de motoriska
symtomen hade minskat med 8,1 poéng,
enligt UPDRS-skalan, i behandlings-
gruppen, vilket motsvarar en minsk-
ning med 23 procent. Det ska jamforas
med placebogruppen, dar motsvarande
minskning var 4,7 poéng, vilket mot-
svarar en minskning med 13 procent.
Sannolikt beror symtomlindringen i
placebogruppen pa en ren placeboef-

L Det gick inte
L att pavisa att
hyperton kok-
saltlésning
kan radda liv
eller minska
de neurolo-
giska skador-
na efter trau-
ma i de tre
studierna.
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Trist nog gick det alltsa inte att pavisa
att hyperton koksaltldsning kan réadda
liv eller minska de neurologiska skador-
naefter trauma. Kanske ser vi har de de-
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»Forfattarna har tillfort en gen
som inducerar produktion av
transmittorn GABA till patien-
ter med avancerad parkinson.«

fekt. Ingreppen gjordes under perioden
2008-2010, vilket innebéar att forfat-
tarna annu inte har en bild av langtids-
effekten av behandlingen.

Vad galler biverkningar av behandling-
en har inga allvarliga sddana noterats.
Mindre allvarliga biverkningar, som il-
laméaende och huvudvark, var vanligare
i behandlingsgruppen éaniplacebogrup-
pen. Man bér dock kdnna till att infek-
tion i samband med det kirurgiska in-
greppet har férekommit i tidigare stu-
dier inom omradet. Det faktum att det
ror sig om ett neurokirurgiskt ingrepp
innebar att metoden kan bli aktuell en-
dast for en begrédnsad del av alla parkin-
sonpatienter.

Studien &r en fas 2-undersokning, vil-
ket innebdr att en stérre undersdkning
med fler patienter (fas 3- studie) krévs
innan metoden kan godkannas. Den fas
1-studie som foregick den nu aktuella
undersokningen presenterades fér ov-
rigt dven den i Lancet for ett par ar se-
dan. Viktigt att notera ar att lakeme-
delsbolaget Neurologix varit med och fi-
nansierat undersokningen.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist
andershansen74@hotmail.com

LeWittPA, etal. Lancet Neurol.2011;10:309-19.
doi: 10.1016/S1474-4422(11)70039-4

finitiva studierna av »small-volume flu-
id resuscitation« inom den prehospitala
varden. Sa har stora satsningar ar ju
svara att géra om. Den som vill férsvara
anvéandningen av hyperton koksaltlos-
ning i detta sammanhang far nu ébero-
pa mindre komplexa resultatmatt &n
dod och neurologiskt slutstatus.

Robert Hahn
leg lakare, forskningschef,
Sodertalje sjukhus AB
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Rehabilitering hellre
an diskproteskirurgi
vid landryggssmarta

Diskproteskirurgi for landryggssmarta
har fordelar jamfort med intensiv reha-
bilitering. Men skillnaderna mellan
grupperna ar svarvarderade, och kom-
plikationer blir darfor av hogre vikt, en-
ligten studie i BMJ.

Kronisk smarta i l1andryggen &r van-
lig, och livstidsprevalensen har bergk-
nats till 59-85 procent. Relativt fa indi-
vider far invalidiserande smarta, men
for dessa varar tillstandet i flera ar. Fu-
sion/steloperation av kotor har fatt ut-
bredd anvandning, men rehabilitering
har ocksa en plats, enligt publicerade
studier. Dessutom kan diskprotes an-
vandas i stéllet for fusion. Flera studier
har jamfort just fusion och diskprotes,
eller fusion och rehabilitering, och indi-
rekta jamforelser kring diskprotes och
rehabilitering har darfor kunnat goras.

En norsk studie har nu jamfort dessa tva
behandlingar. Studien randomiserade
173 patienter med kronisk ryggsmarta
(>1 ar) till antingen diskproteskirurgi
eller poliklinisk multidisciplinér reha-
bilitering under 12—-15 dagar. Alla patien-
ter hade minst 30 poang pa Oswestry-
skalan (i snitt 42 poéng) och degenerati-
vaforandringar i 1-2 lagre landkotor. De
skulle ocksa ha fatt sjukgymnastik eller
kiropraktorbehandling i minst sex ma-
nader utan effekt. Det primara utfalls-
mattet var forandring i antal poang pa
Oswestryskalan. Efter tva ars uppfolj-
ning fann man en signifikant skillnad:
kirurgigruppen hade i snitt 21,2 poang
(£ 17,1) och rehabiliteringsgruppen 30
poéang (x 16) (P=0,001). Sekundarutfal-
len varierade dock; blavar fler patienter
i Kirurgigruppen ndjda med behand-
lingen, men det fanns inga skillnader
mellan grupperna i atergang till arbete
eller p& den mentala komponenten i SF-
36-skalan.

Det &r svart att bedéma hur kliniskt
relevant en 8-poangsforandring pa
Oswestryskalan &ar. Forbattringen dver
tid i rehabiliteringsgruppen och risken
for komplikationer i samband med kir-
urgi gor att forfattarna rekommenderar
Overvdgande av multidisciplinar reha-
bilitering i férsta hand.

Karin Sundstrém
lakare, doktorand,
Karolinska institutet, Stockholm

Hellum C, etal. BMJ. 2011;342:d2786.
doi: 10.1136/bmj.d2786
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Receptforskrivet lakemedel hamtas ut av
varannan kvinna under graviditet och amning

autoreferat. I en nyligen publicerad
artikel har vi studerat lakemedelsan-
vandning under graviditeten och am-
ningsperioden i Sverige genom att ut-
nyttja data fran de kvinnor som fott
barni Sverige under 2007.

Med hjélp av Lakemedelsregistret jam-
forde vi kvinnors uttag av receptfor-
skrivna lakemedel med uppgivet lake-
medelsintag i Medicinska fodelseregist-
ret, vilket registreras av barnmorska pé
modravardscentralen.

Mer &n halftenav alla kvinnor hamta-
de ut minstett receptforskrivet lakeme-
del under graviditeten (57,6 procent)
och amningsperioden (0-3 manader
post partum, 50,9 procent). Antibiotika
for peroralt bruk (ATC: JO1) var den
vanligast forskrivna gruppen av lake-
medel, och dar hamtade ca 9 procent ut
minst ett antibiotikum per trimester
och 14 procent under amningsperioden.
Andra uttagna lakemedel tillhdr ATC-

gruppen andningsorganen, och av dem
h&mtade 7,5 procent ut antihistaminer
(RO6) under forsta trimestern: 2,8 pro-
cent mot hosta och forkylning och 2,5
procent for behandling av astma. De
vanligaste uttagna ldkemedlen inom
ATC-nervsystemet var antidepressiva
(NO6A), och dar minskade uttagen fran
2,0 procent under forsta trimestern till
1,0 procent under tredje trimestern. Ut-
taget av opioider (NO2A) okade fran 1,4
procent under forsta trimestern till 3,3
procent under amningsperioden.

| artikeln, som &r av open access-typ,
dvs fritt nedladdningsbar, finns en de-
taljerad tabell dar vi anger forskrivning
under graviditeten och amningsperio-
den per ATC-grupp. Vi har aven redovi-
sat samstdmmigheten mellan uttagna
lakemedel pd apotek och rapporterat 13-
kemedelsintag enligt Medicinska fodel-
seregistret.

Vi fann en relativt hdg samstammig-

het for lakemedel som anvands vid kro-
niska sjukdomar, som tyreoidealéke-
medel (85,3 procent) och insulin (63,8
procent), medan samstammigheten var
lag for de lakemedel som anvands for
tillfalligt bruk. Om det beror pa att den
gravida kvinnan inte anvént lakemed-
let eller om hon undgatt att rapportera
det till barnmorskan har vi inte haft
mojlighet att studera.

Genom att vi nu har tillgang till lakeme-

delsinformation fran bade Lakemedels-

registret och Medicinska fodelseregist-

ret 6ppnas nya och stora mojligheter for

att studera forskrivningsmonster och

sakerhet hos lakemedel under gravidi-
tet ochamning.

Olof Stephansson

docent, dverlakare,

Karolinska universitetssjukhuset, Solna

Stephansson O, etal. Clin Epidemiol. 2011;3:43-50
www.dovepress.com/getfile.php?filelD=8673

Overvikt i ungdomen kopplad till framtlda hjart—karlsjukdom

I New England Journal of Medicine pre-
senteras en studie om kopplingen mel-
lan 6vervikt och fetma i ungdomen och
typ 2-diabetes och hjart—kérlsjukdom
senare i livet. Den prospektiva studien
omfattar 37674 véarnpliktiga israeliska
méansomallavar 17 ar och friska nar un-
dersékningen pabdrjades. De foljdes
darefter under 1ang tid — den genom-
snittliga uppfoljningstiden uppgick till
drygt17ar.

Under den narmare tva decennier langa
perioden noterades totalt 1173 fall av
typ 2-diabetes och 327 fall av av hjart—
kérlsjukdom (i samtliga fall verifierat
med angiografi). Forfattarna delade in
méannen i tio grupper beroende pa det
BMI deltagarna hade da de var 17 ar. |
gruppen med lagst BMI uppgick detta
till i genomsnitt 17,3. 1 gruppen med
hogst BMI var genomsnittet 27,6.

Nar man sedan, efter att ha justerat
for riskfaktorer som alder, blodtryck,
hereditet och motion, jamfdrde grup-
pen med hdgst respektive lagst BMI vi-
sade det sig att risken att drabbas av
hjart-karlsjukdom var drygt fem ganger
hogre (hazard-kvot 5,43; 95 procents
konfidensintervall 2,77-10,62) for grup-
pen med hdgst BMI. For typ 2-diabetes
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Vad som &r normalt BMI for tonaringar bor
nog omdefinieras, enligt denna studie pa
israeliska 17-ariga varnpliktiga.

var risken narmare tre ganger hogre
(hazard-kvot 2,76; 95 procents konfi-
densintervall 2,11-3,58) nar gruppen
med hdgst BMI jamfordes med gruppen
med l&gst.

Siffrorna kan séledes sammanfattas
med att okat BMI i 17-arséldern var
kopplat till okad risk for bade typ 2-dia-
betes och hjart—kéarlsjukdom och att
kopplingen var sérskilt tydlig nar det
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géller hjart-karlsjukdom. Viktigt att
notera ar att risken for hjart—kéarlsjuk-
dom 6kade redan vid vad som skulle be-
traktas som ett »normalt« BMI. N&r det
galler typ 2-diabetes visade det sig att
vikten senare i livet, da deltagarnavar i
30-arsaldern och darmed niarmare in-
sjuknandet, var en tyngre vagande risk-
faktor for typ 2-diabetes an vikten vid
17 &rs alder.

Vad skillnaderna mellan resultaten for
diabetes och hjart-kéarlsjukdom beror
pa aterstar att utreda. En majlig forkla-
ring &r helt enkelt att sjukdomsutveck-
lingen tar olikalang tid. Forfattarnapo-
angterar att 17-aringar inte ar fardig-
vaxta och att man darfor inte per auto-
matik kan anvéndasammagransvarden
och referenser for BMI som man anvan-
der for vuxna.

Forskarnaanser att studien kan kom-
ma att omdefiniera vad som betraktas
som ett normalt BMI fér tonaringar.
Vad som ar viktigtatt understrykadr att
studien endast gjorts pa man.

Anders Hansen
leg lakare, frilansjournalist

Tirosh A, etal. NEnglJ Med. 2011; 364:1315-25.
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