
■ Tegner och medarbetare publicerade
nyligen en viktig sammanfattning [1] av
två mötesrapporter om konsensus-
riktlinjer för hur man definierar och
praktiskt tar hand om idrottsrelaterad
hjärnskakning. Dessa möten arrangera-
des av Internationella olympiska kom-
mittén (IOK), som bland annat organi-
serar olympisk boxning, och av flera
andra stora idrottsorganisationer, som
alla ställde sig bakom riktlinjerna. 

Hjärnskakning definieras som »en
komplex patofysiologisk process som
påverkar hjärnan och som igångsätts ge-
nom yttre traumatiska biomekaniska
krafter«. Exempel på symtom och ob-
jektiva fynd är ostadighetskänsla, ned-
satt koncentration och nedsatt fysisk
prestationsförmåga. 

Vid hjärnskakning skall idrottsutöva-
ren »omedelbart avbryta pågående akti-
vitet« och »förflyttas till en lugnare mil-
jö, t ex omklädningsrummet«. Enligt
konsensusrapporten gäller detta även
vid vad som kan uppfattas som lättare
slag mot huvudet. Därefter skall den
skadade observeras och handläggas en-
ligt ett särskilt schema. 

En fråga som omedelbart inställer sig,
och som skulle vara intressant att få be-
lyst av artikelförfattarna, är hur dessa
riktlinjer skall tillämpas vid boxning
och andra kampsporter som tillåter slag
mot huvudet. Det skulle även vara bely-
sande att höra hur den i Sverige nyligen
inrättade Kampsportsdelegationen,
som med neurologisk expertis godkän-
ner evenemang där man tillåter sparkar
och slag mot huvudet, ställer sig till
riktlinjerna. 

Det vore vidare intressant att få veta
hur Svenska boxningsförbundets
matchläkare tänker förhålla sig till dem
i praktiken. Kommer man att följa
riktlinjerna och avbryta varje match
omedelbart när en boxare tar räkning
eller tar emot en slagserie mot huvudet?

Det har beräknats att utövare av box-
ning får ta emot rotationskrafter mot
huvudet som motsvarar >600 kg under
loppet av 0,1 sekund [2]. Detta motsva-
ras av en itererad frontalkollision med
bil, och den skada som då uppstår är hu-
vudsakligen diffus axonal skada (DAI)
[3]. Sådana skador har nyligen påvisats
hos amatörboxare i direkt samband med
match med hjälp av likvormarkörer,
trots att ingen av de ingående boxarna

hade blivit knockad
[4]. 

Denna studie vi-
sar att även hjärn-
skakning som inte
påtagligt påverkar
medvetandegraden
är associerad med
strukturella hjärn-
skador. I motsats till
iakttagelserna i
samband med ama-
törboxning fann
man inga tecken på
nervcellsskada efter
nickning hos fot-
bollsspelare, inte
ens hos de spelare
som nickat ett stort
antal (>30) långa
hörninlägg [5]. 

Slutligen vill vi på-
peka att ytterligare
forskning behövs. Ett område där våra
kunskapsluckor är särskilt stora gäller
effekterna av upprepade hjärnskakning-
ar hos barn. Vi noterar i förbigående att
Kampsportsdelegationen nyss har be-
viljat tillstånd för diplomboxning för
10–15-åringar (Länsstyrelsen, Örebro
län, diarienummer 216-16116-2006). 
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Riktlinjerna för hjärnskakning vid idrott
– hur skall de tillämpas vid boxning?

■ Tack för de värdefulla synpunkterna
och stödet för dessa riktlinjer. För oss,
som under många år arbetat med
idrottstraumatologi, är detta stärkande i
vårt fortsatta arbete. Vi har haft ett otal
kontakter med idrottare som drabbats
av hjärnskakning, och tyvärr förekom-

mer det att unga individer får göra ett
längre uppehåll i sin idrottskarriär –
ibland avsluta den – på grund av besvär
efter hjärnskakning. 

Det har fram till nu saknats internatio-
nell konsensus om hur man skall för-

Kommer riktlinjerna för idrottsrelaterad hjärnskakning att följas i
samband med boxning? (Bilden visar en nedslagning vid en tung-
viktsmatch i Florida, december 2006.)

Replik:

Riktlinjerna bör gälla även boxare!
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hindra/minska risken för att drabbas av
funktionella störningar efter en hjärn-
skakning. De riktlinjer som presentera-
des i artikeln, och som tagits fram av
världens ledande experter på området,
har som syfte att minska antalet idrotts-
utövare med kvarstående symtom.

Inom boxning och vissa andra kamp-
sporter tillåter reglerna att man åstad-
kommer en hjärnskada hos sin motstån-
dare. Det finns inga belägg för att idrot-
tare som utsätter sin hjärna för trauman
bättre klarar av detta än andra. De data
som Zetterberg och medarbetare refere-
rar till i sitt inlägg styrker denna kon-
klusion. Snarlika resultat har publice-
rats även av andra författare [1]. Vi an-
ser att de riktlinjer som presenterades i
artikeln naturligtvis skall gälla boxare
också. 

Att politiker av oförklarliga (populistis-
ka?) skäl idag tillåter boxning och vissa
andra kampsporter betyder inte att des-
sa är ofarliga och inte leder till beståen-
de hjärnskador.

Vi läkare måste i alla situationer vär-
na om våra idrottare, inte minst deras
hjärnors hälsa. Vi kan inte negligera den
samlade medicinska expertisen på om-
rådet, utan måste anpassa vår handlägg-
ning till idag kända fakta. Vår artikel syf-
tar till att ge riktlinjer för handläggning-
en av hjärnskador oavsett utövarens
idrottsgren.
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■ Hans Boman tar upp flera intressanta
frågor i sitt koncisa inlägg. Låt mig först
utreda frågan om »gåtan« bakom Kost-
manns sjukdom. Rolf Kostmann be-
skrev i sin avhandling en sjukdom (in-
fantil genetisk agranulocytos) som ned-
ärvs som ett autosomalt recessivt anlag
[1]. Idag, 50 år senare, är den genetiska

förklaringen känd. Detta genombrott
gjordes av en svensk-tysk forskargrupp,
och bakom upptäckten låg många års
intensivt sökande efter sjukdomsge-
nen. 

Förra året fann båda grupperna, obe-
roende av varandra, ett sjukdomslokus
på kromosom 1 [2, 3]. Hannovergruppen

Replik:

HAX-1 skyddar mot apoptos

■  I Läkartidningen 9/2007 (sidan 662)
berättar Bengt Fadeel om »Kostmanns
sjukdom – gåtan får sin förklaring«.
Kostmann själv beskrev sjukdomen i
Läkartidningen redan 1950 och notera-
de att den bottnade i en allvarlig rubb-
ning i bildningen av granulocyter som
sekundärt gav upphov till svåra bakteri-
ella infektioner, ofta letala, före 1 års ål-
der.

Fadeel gör gällande att det är apoptos
som är nyckeln och hänvisar till den i
Hannover upptäckta mutationen i HAX-
1, ett övervägande mitokondriellt prote-
in. Funktionen för HAX-1 tycks ännu

vara okänd, något som i e-post bekräf-
tats av dr Ch Klein i Hannover.

Om det är det muterade HAX-1-pro-
teinet som startar apoptos bör det vara
minst 5–6 steg från den första apoptos-
signalen till frisättningen av cytokrom,
som ju indikerar upplösningen av mito-
kondriemembranet. Den fråga jag vill
ställa till Bengt Fadeel är följande: Med
5–6 andra proteiner som mellanled i
signalvägen, hur förklarar mutationen i
HAX-1 infektionskänsligheten?
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Kanske lyssnade man mer på en högdragen
30-talsläkare med bländvit rock och cigarr?

■ Många kolleger har tydligen engage-
rat sig i dessa gamla oljemålningar.
Först blev jag förvånad att man över-
huvudtaget funderar på hur folk såg ut
förr. Alla på 30-talet hade ju en annan
framtoning än idag.

Sedan blev jag fascinerad av dessa
känslor som ligger under debattvågor-
na. Egentligen handlar väl det hela om
läkarens roll i samhället/samtiden. Och
den borde vi verkligen diskutera. Vem är
det t ex som bestämmer i vården idag?
Vad säger vi läkare egentligen om ned-
dragningar, köer, flyttkaruseller?

Bryr sig någon om oss?
Kanske lyssnade man mer på en hög-

dragen 30-talsläkare med bländvit rock
och cigarr?
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Gåtan bakom Kostmanns sjukdom
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Handlar debatten om de rökande doktorerna
egentligen om läkarnas ställning i dagens
samhälle? undrar skribenten. Målningen,
utförd av Wilhelm Smith 1924, föreställer
Ernst »Enköpingsdoktorn« Westerlund.



med professor Karl Welte i spetsen fann
därefter att HAX-1-genen, som ligger
inom detta sjukdomslokus, var muterad,
vilket resulterar i att HAX-1-proteinet
inte uttrycks hos patienter med Kost-
manns sjukdom. Svenska undersök-
ningar kunde senare påvisa en mutation
i samma gen hos patienter tillhörande
den ursprungliga Kostmannfamiljen [3].
Svaret på gåtan är således att svår med-
född neutropeni med autosomalt reces-
siv nedärvning (Kostmanns sjukdom)
beror på mutationer i HAX-1-genen.

Men hur kan HAX-1-mutationer leda till
Kostmanns sjukdom och den för dessa
patienter så typiska infektionskänslig-
heten? Svaret, som jag gav i min notis i
Läkartidningen [4], är att proteinet
HAX-1 skyddar mot apoptos av myeloi-
da stamceller, och utan detta skydd dör
förstadierna till de neutrofila granulo-
cyterna i benmärgen. Vår forskning har
tidigare visat att stamceller hos patien-
ter med Kostmanns sjukdom har en
ökad benägenhet för apoptos [5]. Att
HAX-1-genen verkligen skyddar mot
denna apoptos visas i vår studie, som
publicerats i Nature Genetics i samarbe-
te med den tyska forskargruppen [3]. 

Celler som saknar HAX-1-genen var
således mer känsliga för apoptos än nor-
mala celler, och uttryck av den normala
HAX-1-genen i benmärgsceller eller
fibroblaster från patienter med muta-
tioner i denna gen medförde att cellerna
skyddades från apoptos [3]. Det sist-
nämnda försöket utgör ett viktigt bevis
för att hypotesen om ökad apoptos som
den primära orsaken till Kostmanns
sjukdom verkligen har fog för sig. 

Det är således felaktigt att hävda, som
Boman gör i sitt inlägg, att funktionen
för HAX-1 ännu är okänd, eftersom vår
forskning [3], liksom tidigare studier i
andra modellsystem [6], visar att HAX-1
kan skydda mot apoptos. Det bör emel-
lertid noteras att det inte är det mutera-
de HAX-1-proteinet som sätter igång
apoptosprocessen, utan istället avsak-
naden av det normala HAX-1-proteinet
som gör att apoptosprocessen inte kan
förhindras. Apoptos kan nämligen be-
traktas som ett »självmordsprogram«
på cellulär nivå, som fullbordas om inte
hämmande (anti-apoptos)signaler stop-
par programmet.

Så till frågan om hur vi förklarar infek-
tionskänsligheten hos våra patienter
med medfödd neutropeni. Svaret är att
utan neutrofila granulocyter – kroppens
viktigaste försvar mot bakterier och
andra främmande inkräktare – drabbas

dessa patienter av allvarliga bakteriella
infektioner. Numera erhåller dock pati-
enter med Kostmanns sjukdom dagliga
injektioner med rekombinant tillväxt-
faktor (G-CSF), vilket gör att antalet
neutrofila granulocyter i blodbanan
normaliseras [7]. 

Vad är mekanismen bakom den positi-
va effekten av G-CSF hos dessa patien-
ter? Vår forskning, i samarbete med do-
cent Eva Hellström-Lindberg, har visat
att G-CSF hämmar apoptos hos hemato-
poetiska stamceller, såväl hos patienter
med Kostmanns sjukdom [5] som hos
patienter med myelodysplastiskt syn-
drom [8]. Med andra ord börjar pussel-
bitarna att falla på plats, tack vare nog-
grann klinisk kartläggning och till stor
del genom svenska forskningsinsatser.

Finns det andra sätt att skydda kroppen
mot infektion? Svaret är ja, och här kan-
ske vi närmar oss själva pudelns kärna
(dvs den egentliga anledningen till pro-
fessor Bomans inlägg i Läkartidningen).
Boman är själv en av pionjärerna bakom
upptäckten av antibakteriella peptider,
som förekommer både hos växter och
djur. Dessa peptider har ett brett anti-
bakteriellt spektrum och produceras av
bl a neutrofila granulocyter och epitel-
celler [9]. Boman och hans kollegor visa-
de för ett par år sedan att patienter med
Kostmanns sjukdom har mycket låga
nivåer av en antibakteriell peptid som
benämns LL-37 [10]. Man fann även en
korrelation mellan avsaknaden av LL-
37 och förekomsten av allvarlig par-
odontit, dvs infektion i munhålan. 

Orsaken till denna brist på LL-37 är
emellertid inte klarlagd ännu, och frågan

är naturligtvis på vilket sätt de medfödda
mutationerna i HAX-1-genen hos dessa
patienter kan leda till avsaknad av speci-
fika antibakteriella peptider (vår opubli-
cerade forskning har visat att genen som
kodar för LL-37 inte är defekt). Denna
fråga, liksom frågan om orsaken till den
ökade förekomsten av sekundära malig-
niteter hos patienter med Kostmanns
sjukdom [7], utgör en viktig och spän-
nande utmaning och är idag föremål för
intensiv forskning över hela världen.
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Bilden visar att HAX-1-mutationen verkligen
är nedärvd från föräldrar till barn i de tre fall
av »äkta« svensk (autosomalt recessiv)
Kostmanns sjukdom som rapporteras i arti-
keln i Nature Genetics [3]. Hd = frisk kon-
troll; P1, P4, P5 = patienter med Kostmanns
sjukdom. Bilden publiceras med tillstånd av
Nature Genetics.
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