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Lakemedel mot alkoholberoende har effekt
och kan anvandas i primarvarden

Alkoholberoende dr ett av vart samhilles
allra kostsammaste hilsoproblem men
kan i hog grad paverkas genom preven-
tion och behandling. Tva likemedel har
effekt mot aterfall vid alkoholberoende:
akamprosat och naltrexon [1, 2]. Till det-
ta kommer disulfiram, som dock har na-
got lagre grad av evidens, och olika typer
av psykosocial behandling, t ex kognitiv
beteendeterapi (KBT).

Eftersom allménldkare kommerikon-
takt med ett stort antal individer med al-
koholproblem idrdetviktigt att utvirdera
effekten av likemedelsbehandling i pri-
maérvarden. Naltrexon dr en opiatant-
agonist som motverkar obalans i hjir-
nans endorfinsystem. Akamprosat ir en
NMDA-antagonist, som paverkar det
glutamaterga systemet, vilket uppregle-
ras vid kroniskt alkoholintag,.

En amerikansk studie, COMBINE, har
utvirderat effekten av akamprosat, nal-
trexon och KBT ensamt eller i kombina-
tioner hos 1 383 patienter [3]. Effekten
av flera likemedel i kombination, och
tilligg av KBT, undersoktes.

En intressant forutsittning var att
samtliga patienter fick medicinsk rad-
givning (»medical management«) hos
sjukskoterska eller ldkare vid nio tillfal-
len under de 16 veckor som studien pa-
gick, dartill akamprosat (3 g) eller nal-
trexon (100 mg), eller bada, alternativt
placebo. En grupp fick KBT plus medi-
cinsk radgivning, och en fick enbart KBT.

Medicinsk radgivning innebar en kart-
laggning av alkoholproblemets omfatt-
ning vid forsta besoket, rad om avhall-
samhet, information om likemedlet och
uppmuntran att delta i sjalvhjalpsgrup-

per (typ AA). Utfallsmatt var andel dagar
utan alkoholkonsumtion och antal dagar
till férsta drink.

Resultaten visade att naltrexon var batt-
re dn placebo, att KBT eller akamprosat
inte forstarkte denna effekt ytterligare
och att KBT enbart (utan »medical man-
agement«) hade siamst effekt (dven sdm-
re dn enbart medicinsk radgivning och
placebo). I denna studie hade akampro-
sat inte nagon signifikant effekt jamfort
med placebo. Number needed to treat
(NNT) var 6 for saval naltrexon som KBT,
forutsatt kombination med medicinsk
radgivning. Forfattarnas slutsats ar att
naltrexon kan ges inom primérvarden
och dirmed goras tillgéngligt for en stor-
re grupp med alkoholproblem.

Detta dr den hittills storsta likemedels-
studien vid alkoholberoende. Avsakna-
den av effekt avakamprosat dr intressant
och kan bero pa urvalet av patienter: I ti-
digare provningar av akamprosat rekry-
terades deltagare vanligen efter flera
veckors eftervard pa alkoholvardsavdel-
ning, vilket tyder pa en svarare sjuk-
domsbild. Hér rekryterades deltagarna
via annons, vilket kan ha medfért ett ur-
val avindivider med hog grad av motiva-
tion. Andelen med utbildning utéver
high school var hog.

En annan faktor som kan ha betydelse

»... att sadana lakemedel kan
ges i primarvarden, dven da
specialiserad psykoterapi inte
finns att tillga.«

ar att samtliga deltagare erholl en ganska
omfattande psykosocial behandling som
kan ha resulterat i en takeffekt, dar till-
lagg av likemedel ger begrinsad ytterli-
gare effekt. Flera tidigare studier har vi-
sat att effekten av naltrexon 6kar om 14-
kemedlet kombineras med KBT. I denna
studie gavs en hogre naltrexondos dnden
som tidigare undersokts, vilket kan ha
minskat nyttan av ytterligare samtalsbe-
handling.

Deltagarna fick mer psykosocial be-
handling &n alkoholberoende patienter
vanligen far i svensk primérvard, men
omhindertagandet liknar det som er-
bjuds vid nyinstéllning avinsulin vid dia-
betes, inledning av antiviral behandling
vid HIV eller behandling av hjértsvikt.

Sammanfattningsvis &ar effekten av
akamprosat och naltrexon vildokumen-
terad sedan tidigare. Denna prévning ar
enbekriftelse paattlikemedel mot alko-
holberoende har effekt och att sddanal&-
kemedel kan ges i primérvarden, dven da
specialiserad psykoterapi inte finns att
tillga.
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Neurologi negligerat i Afrika

Neurologiska sjukdomar i afrikanska
ldnder, sarskilt de som ligger s6der om
Sahara, &r ignorerade. Det skriver tid-
skriften Lancet Neurology.

Trots att 26 miljoner ménniskor i re-
gionen lever med HIV/aids, som kan leda
till opportunistiska infektioner med
neurologiska komplikationer, finns i
princip inga neurologer att tillgd for de
drabbade i dessalidnder.

Lancet Neurology pekar pa att antalet
neurologer i de afrikanska landerna s6-
der om Sahara sammantaget bara ir 0,3
per miljon invanare. I elva sirskilt utsat-
taldander finns det inte en enda specialist
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ineurologi, enligt tidskriften, medan det
i elva andra ldnder bara finns runt tio
neurologer per land.

Det finns dock ljuspunkter, skriver
Lancet Neurology och lyfter fram ett ini-
tiativ i Zambia, som ar ett samarbete
mellan organisationen World Federa-
tion of Neurology (WFN) och University
of Zambia.

Initiativet bygger pa att ge ldkare och
personal i primérvarden i landet utbild-
ning i neurologi. Bland annat foreldser
amerikanska neurologer for den in-
hemska sjukvardspersonalen for att for-
battra deras kompetens inom filtet. Dar-

till har en manual med grundliaggande
neurologi utvecklats for att informera
sjukvardspersonal som inte ar lékare.
Tidskriften hoppas vidare pa att
Virldshélsoorganisationen, WHO, ska
lyfta fram fler sitt att forbattra situatio-
nen i en kommande rapport som WHO
forfattat i samarbete med just WFN.
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Ny princip for behandling av
jastsvampsinfektioner

En ny princip fér behandling av invasiva
jastsvampsinfektioner (orsakade av oli-
ka Candida-arter) bestar i tillférsel aven
monoklonal antikropp (Mycograb), rik-
tad mot cellviggsbestandsdelen »heat
shock protein 90« (hsp90), tillsammans
med konventionell antifungal behand-
ling med amfotericin B (amB) iliposomal
beredning.

En dubbelblind studie utférdes for att
avgora om amfotericin B plus fem dagars
behandling med Mycograb var 6verlag-
sen amfotericin B enbart vid kulturveri-
fierad invasivkandidos. Primér effektva-
riabel var kliniskt och mykologiskt svar
dag 10. Fullsténdigt svar erholls hos 48
procent (av 61 patienter) som fatt amB
enbart jamfort med 84 procent (av 56) i
Mycograb-gruppen (P<0,001), kliniskt
svar hos 52 procent mot 86 procent
(P<0,001) och mykologiskt svar hos 54
procent mot 89 procent (P<0,001). Can-
dida-orsakad mortalitet var 18 respekti-

ve 4 procent (P<0,025), riskkvot fér kul-
turverifierad utlikning av infektionen
var 2,3 (P<0,001). Biverkningarna var fa.
Tillagg av Mycograb till lipidburet am-
fotericin B gav alltsa signifikant forbatt-
rat kliniskt och odlingsresultat vid be-
handling av invasiv kandidos och efter-
liknar vardforsvarets naturliga skyddan-
de antikroppar som kan utvecklas vid
fungemi. Mycograb kan férhindra even-
tuell resistensutveckling mot andra anti-
fungala substanser och utgora ett unikt
och mycket effektivt tillskott i arsenalen
avmedel mot djup jastsvampsinfektion.
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Lancet appladerar HIV-initiativ

Tidskriften Lancet dgnar ett helt num-
mer at HIV/aids i samband med det glo-
bala HIV-mé&te som hoélls i Toronto den
13-18 augusti.

Den prestigefyllda tidskriften lyfter
fram att priset for antiviral behandling
nufallittill runt1 000 kronor per patient
och ar, vilket mgjliggér anvindning av de
fram till nyligen sa dyra preparaten i
tredje virlden. Tidskriften lyfter ocksa
fram den 6kande roll inom finansiering
av HIV-bekdmpning som privata givare
och donatorer nuspelar. Lancet applade-
rar sarskilt ett initiativ av bl a den ir-
landska rocksangaren Bono. Initiativet,
vid namn Red, bygger pa att fa en méngd
foretag att skapa produkter med réd farg
och skinka Gverskottet fran dessa till
HIV-, malaria- och tbc-bekdmpning i
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Trendbrott i
Lancets histo-
ria. For forsta
gangen ar tid-
skriftens om-
slagiféarg. Det-
ta for att hylla
initiativet
»Red«.

tredje vérlden. Hittills har foretag som
American Express, Armani och mobilte-
lefontillverkaren Motorola skapat »Red-
produkter« i form av réda kreditkort,
roda kladkollektioner och réda mobilte-
lefoner. Projektet har hittills dragit in

Amyloid p-peptid
markerar demens

Amyloid beta-peptider ar centrala kom-
ponenter i de amyloida plack som orsa-
kar Alzheimers sjukdom. Nu har forska-
re fran Holland studerat olika typer av
amyloid beta-peptider for att utrona de-
ras respektive roll i sjukdomsutveckling-
en. Man har studerat drygt 1 700 indivi-
der som betraktades som hogrisk-
individer vad giller att utveckla alzhei-
merdemens men som inte led av sjukdo-
men vid studiens bérjan. Dessa fick lam-
na blodprov, varefter halterna av flera
amyloid beta-peptider analyserades.

En uppféljning genomfordes efter
nérmare tio ar, varvid en dryg fjardedel,
392 personer, hade drabbats av demens.
Detvisade sig dd att hdga plasmakoncen-
trationer av amyloid beta-peptiden Abe-
tal-40resulteradeiokadrisk att drabbas
av demens, sirskilt om de hoga halterna
kombinerades med laga halter av pepti-
den Abeta1-42.

Forskarna konstaterar att mitning av
halterna avamyloid beta-peptideri plas-
ma kan vara en bra markor for att identi-
fiera individer som 16per 6kad risk for
alzheimer och som dirmed skulle kunna
vara betjanta av behandling i tidigt ske-
de. Fler studier beh6vs dock for att utro-
na sambandet mer i detalj, konstaterar
forfattarna vidare.
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drygt 70 miljoner kronor, som alltsa ska
pl6jas nedisjukdomsbekimpningi fatti-
galiander. Lancet hyllar projektet genom
atthaettrott omslag pA HIV-numret, vil-
ket sker for forsta gangen i den anrika
tidskriftens 183-ariga historia.
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Rokning bidrar kraftigt till for tidig dod i utvecklingslander

WHO bed6merien farsk rapport att rok-
ning ir en kraftigt bidragande orsak till
for tidig dod i utvecklingslénder. 15 pro-
cent avde min som dor i utvecklingslan-
derna gor det i komplikationer relatera-
de till tobaksrokning. Motsvarande siffra
for kvinnor ar 9 procent. Rokning bidrar
ocksa kraftigt till skillnader i mortalitet
bland olika socioekonomiska grupper. I
en studie som presenteras i Lancet visar
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forskare att hélften av mortalitetsskill-
naderinom olikasocioekonomiska grup-
per kan tillskrivas effekterna av rokning.
Resultatet star sig efter det att man ren-
sat for andra riskfaktorer. Den i Lancet
publicerade studien har tittat pa mortali-
tetssiffror fran England, Wales, Polen
och Nordamerika. Det &r vilként att to-
baksrokning i de flesta linder dr vanliga-
re bland svagare socioekonomiska grup-

per. Forfattarnakonstaterar att politiker
som vill utjamna skillnader i mortalitet
mellan olika socioekonomiska grupper
gor klokt i att fokusera kraftigt pa att fa
ned rokningen i utsatta grupper.
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Vaskulart aktiva lakemedel till diabetiker ger
antidiabetiska effekter

For att 6ka overlevnaden hos patienter
med typ 2-diabetes har 6vertygande vi-
sats att det inte ricker att enbart sinka
blodsockret.

Flera andra riskfaktorer maste angri-
pas samtidigt, t ex hypertoni, albuminu-
ri, dyslipidemi m m. Detta har medfort
att polyfarmaci drvanligt hos vilbehand-
lade diabetespatienter, dvs samtidig be-
handling med antidiabetika, statiner och
ACE-hdmmare eller A2-receptorant-
agonister. Likemedlen &r inte bara vas-
kuldrt aktiva utan paverkar ocksa glu-
kostoleransen positivt, men vi vet idag
inte exakt hur detta gar till.

Viharinjicerat dessa substanserintra-
venost till levande rattor (icke-diabetis-
ka) och darefter matt forandringar i me-
tabolism (glukos/insulin), hemodyna-
mik (artdrblodtryck och hjértfrekvens)
och organperfusion med en mikrosfars-

metod. Harigenom harvi kunnatkartlig-
ga blodflodet pa organniva, t ex helpan-
kreas, endokrina pankreas (langerhans-
ka 6arna), njurar, binjurar osv.

Resultaten visar att ACE-hidmmaren
kaptopril, A2-antagonisten irbesartan
och lipidséankaren pravastatin stimule-
rar det regionala blodflédet i pankreas
och reglerar kortelns mikrocirkulation
satillvida att flédet omdirigeras selektivt
till de langerhanska 6arna, dvs en stimu-
lering sker av de insulinproducerande f3-
cellernain vivo.

Omvint astadkommer fettsyran pal-
mitat, vars serumkoncentration ar for-
hdjd vid typ 2-diabetes, motsatta effek-
ter, dvs en preferentiell minskning av
blodflédet till de langerhanska Garna.
Systemblodtryck och hjartfrekvens pa-
verkades inte av nagondera substansen.

Varadata tyder pa att vaskulért aktiva la-
kemedel, som ofta ges till diabetiker, in-
direkt kan bidra till dessa substansers
antidiabetiska effekt genom att selektivt
O0kablodflodet till de insulinproduceran-
de B-cellerna.

Omvant kan fria fettsyror bidra till ett
minskat nutritivt blodfléde till de lang-
erhanska 6arna och dirmed ytterligare
aggravera diabeteslaget genom att be-
gransa tillgaingen pa det insulin som
krévs for att motverka hyperglykemin.
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Fetmaepidemi bland nyfédda i USA

Overviktiga modrar foder i 6kad ut-
strickning 6verviktiga barn. Det visar en
studie som presenterasitidskriften Obe-
sity. Studien, som genomforts vid det
prestigefyllda Harvard-universitetet i
USA, bygger pa data fran drygt 120 000
barn som f6ljts med 16pande kontroller
av langd och vikt fran fédelsen och fram
till 6 ars alder.
Dértill har forskarnasamlatin dataom
modrarnas vikt vid férlossningen och
hur mycket de gick upp
i vikt under gravidite-
ten. Resultaten visar bl a att modrar som
gar upp kraftigt i vikt under graviditeten
far barn som i 6kad utstrackning fods
overviktiga och forblir 6verviktiga i unga
ar.
I extrema fall, dar modern gatt upp
mycket kraftigt i vikt under graviditeten,

Amning tycks motverka overvikt. Utan am-
ning skulle antalet feta barn i USA vara an
storre dn nuvarande siffra, 10 procent av
samtliga nyfodda barn.

har forskarna noterat att barnen fotts
med diabetes (»gestational diabetes«).
Forfattarna konstaterar vidare att vad
som brukar kallas fetmaepidemin i USA
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dven omfattar nyfodda. Antalet 6vervik-
tiga nyfddda barn har under de senaste
20 aren gatt upp med nirmare 70 pro-
centiUSA, ochhelalOprocentavallany-
foddabarnilandet faller nuinom katego-
rin 6verviktiga.

Forfattarna hgjer ett varnande finger
for att moédrar som gar upp kraftigt i vikt
under graviditeten kan predisponera
sina barn till 6vervikt. Andelen barn som
ammas har okat under de senaste 20
aren, och forskarna tror att amningen
kan ha en positivinverkan pabarnen och
att antalet 6verviktiga barn skulle vara
dn hogre om inte s ménga ammades.
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Magnetkameraundersokning ger prognos vid for tidig fodsel

Unders6kning med magnetkamera (MR)
ar en bra prediktiv faktor for att avgora
om for tidigt fédda barn har drabbats av
bestaende hjarnskador.

Detta visar en studie fran Nya Zeeland
som presenteras i tidskriften New Eng-
land Journal of Medicine. Studien om-
fattar 167 for tidigt fédda barn (fére
vecka 30). Vid MR-unders6kningen i
samband med fédseln noterades om bar-
nen hade forandringar i gra eller vit sub-
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stans i hjarnan. Vid 2 ars alder visade det
sig att en stor andel av de for tidigt fédda
barnen hade neurologiska men.

17 procent av barnen hade en forsenad
kognitivutveckling. 10 procent var forse-
nade i sin psykomotoriska utveckling. 11
procent hade férsenad neurosensorisk
utveckling och ytterligare 10 procent
hade en CP-skada. Det visade sig att MR-
verifierade forandringar i savil vit som
gra substans vid fodseln korrelerade vil

med nidmnda neurologiska skador, som
alltsa var bestdende vid 2 ars alder. Fors-
karna konstaterar att nagnetkameraun-
dersokning bor ha en roll vid riskstrati-
fiering hos for tidigt fédda barn.
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