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UALKOMMEN ATT ANMALA DIG TILL BARNUECKAN 2020

som anordnas i lardomsstaden V&xjo, 30/3 — 2/4 2020

Barn- och ungdomskliniken i Vaxjo star som vardar fér den 15:e upplagan av Barnveckan, som anordnas i samarbete
. o ) . I . . . . . . . o Q . T
Skydda m |g fran RS'Vl rus. med Svenska Barnlakarforemngen (?.ch lesf(?'remlngen for barnsjukskéterskor. Konferensen h?IIs pa och omkring Vaxj6
Konserthus, som med sitt centrala Iage har néra till resecentrum, hotell, restauranger och sevardheter.

) Temat for Barnveckan 2020 ar "barnet i tiden”, ett tema som skapar mojlighet fér manga intressanta och aktuella
Ge mig férebyggande behandling med Synagis® (Palivizumab) om jag tillh6r en riskgrupp. programpunkter. Dagarna &r fyllda med manga parallella utbildningsaktiviteter och méten. Kvallarna innehaller olika

I Information fran Lakemedelsverket 2015:5 finns fakta om RS-virus, riskgrupper (t ex underburna, aktiviteter med fokus p& god mat, intressanta lardomar och oférgldmliga upplevelser.

lungsjuka, hjartsjuka och andra kansliga barn) samt allman och specifik profylax.
&) jarts) & ) P proty Hemsidan, WWW.BARNUECKAN.SE, &r Sppen och dér finns all information du behdver for att kunna planera ditt deltagande.

Skicka géarna in ditt abstract foér ett aktivt deltagande och chans att vinna pris for Basta vetenskapliga abstract, Basta
Beratta for minafordldrar om RS-virus och hur de kan skydda mig fran smitta. abstract inom kliniskt utvecklingsarbete eller Basta poster. Notera att vi behodver fa in ditt abstract innan den 19 januari.

Lastips finns pa rsvirus.se.
Anmalan ar nu ocksé 6ppen s passa pd att anmala dig redan nu! Avgiften hojs den 4 februari!

Vi ses i Vaixjol
SYNAGIS' i Martiesagor Jj oss g
PALIVIZUMAB Qb b\/l e Martin Jagerval Fel oss gaena PA Facebook oy Instagy ovn]

SYNAGIS®, (palivizumab), Rx, F, Immunisera och immunglobuliner, specifika immunglobuliner, SPC 2018-05-08. Indikationer: Prevention av allvarliga sjukhuskravande nedre luftvagsinfektioner orsakade av respiratoriskt
syncytialvirus (RS-virus) hos barn som har 6kad risk fér RS-virussjukdom: Barn som &r fodda vecka 35 eller tidigare och yngre &n 6 manader da RSV sasongen bérjade. Barn under 2 &r som inom de senaste 6 manaderna behover
behandling for bronchopulmonell dysplasi. Barn under 2 ar med hemodynamiskt signifikant kongenital hjartsjukdom.

Forpackningar: Injektionsflaska med 0,5 ml eller 1 ml injektionsvétska. L&sning 100 mg/ml. Dosering: 15 mg/kg kroppsvikt. Fér fullstandig produktinformation och prisuppgift, se www.fass.se www BanchKnn SE
| |

AbbVie AB, Box 1523, 171 29 Solna | www.abbvie.se | info@abbvie.se SE-SYNA-190035v1

Har du fragor kan du kontakta oss pa BARNUECKAN@MKON.SE
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HIGHLIGHTS FROM ACTA PAEDIATRICA
OCTOBER ISSUE

DOl 10.1111/apa, 14968

HIGHLIGHTS IN THIS ISSUE

1 | THE CARDIAC PATIENT FROM BIRTH
TO ADULTHOOD

Earlier this vyear, Acta
Poediotrica co-hosted a
symposium on the cardiac
patient from birth to adult-
hood in Stockholm and this
issue contains three review

papers from that event that
are well worth reading. Hanson® reviewed the literature on the inher-
itance of cardiovascular disease, and Brida and Gatzoulis® explored
the past, present and future of adult congenital heart disease. Moons
and Luychx® provide an insight into research on the quality of life of
adult patients with congenital heart disease and discuss the current
situation and way forward.

2 | FRENOTOMY FOR TONGUE TIE
REDUCED SYMPTOMS

Tongue tie may cause symp-
toms, such as breastfeeding
difficulties, articulation dis-
orders and misaligned teeth,
A simple tongue tie can be
treated with a frenotomy,

but it has been suggested
that sometimes the risks
outweigh the benefits. A follow-up study by Ramoser et al looked
at all 329 patients who underwent a frenotomy at the Medical
University Hospital of Innsbruck between 2011 and 2017, The find-
ings showed that frenotomy for tongue tie improved symptoms in
both the short and long terms and that the intervention was safe.*

3 | INCREASED RISK OF DEPRESSION
AMONG PATIENTS WITH HIRSCHSPRUNG
DISEASE

Hirschsprung disease is a
birth defect in which nerves
are missing from parts of the
colon, The most prominent
symptom is constipation. It
is generally treated by re-

maoving the diseased part of
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the colon by surgery during infancy, but many patients still have im-
paired bowel function, This Swedish national population-based study
by Amin et al® reported an increased risk of depression among pa-
tients with Hirschsprung disease. The authors suggest that impaired
bowel function may affect the patients' quality of life and increase
the risk of depression.

4 | ECONOMIC STRESS AND CHILD
HEALTH IN GREECE

In 2008, a harsh economic
crisis was triggered by
the collapse of Lehman
Brothers, a huge interna-
tional investment bank
in  America. It rapidly
spread across the world
and lasted for a number of
years. An editorial by Malamitsi-Puchner and Briana® describes
the impact that the economic crisis has had on child health in
Greece, which was the most severely affected country in the
European Union.

5 | BULLIED STUDENTS WERE MORE
LIKELY TO USE PAIN MEDICATION

An Icelandic school-based
survey study of 10 390 ad-
olescents aged 11, 13 and
15 years showed that the
use of pain medication was
significantly higher among
students who were bullied.”
The difference remained,
even when the data were controlled for the amount of reported
pain, age, gender and socioeconomic status. Garmy et al conclude
that interventions aimed at reducing bullying and promoting health
in schools are important and might reduce the use of analgesics in
adalescents.

Figures 2, 5: Istockphoto.com; 3, 4: Alamy.com

HIGHLIGHTS FROM ACTA PAEDIATRICA
NOVEMBER ISSUE

DOl 10.1111/apa. 15016

HIGHLIGHTS IN THIS ISSUE

DIALOGIC READING WAS BETTER THAN
SCREEN-BASED STORYTELLING

Twait et al' evaluated what ef-
fect a &-week dialogic reading
intervention had on 16 five-
year-old children and com-
pared them with 16 children
exposed to screen-based sto-
rytelling. They found that di-
alogic reading. which imvalves
having a dialogue with the
children about the text they are reading, led to neurobiological changes
that indicated improved executive functions and language abilities. The

same improvements were not seen in the screen-based grouwp.

WHAT PAEDIATRICIANS NEED TO KNOW
ABOUT THE GUT MICROBIOTA

The development of the gut
microbiota occurs primarily
during infancy, and growing
e evidence has emphasised its
I iﬁ‘ paositive role and its implica-
tions for human health, This
review describes what s
known about the gut microbi-
ota in early life and highlights
the factors that influence it.” It also looks at the potentially harmful ef-

fects gut microbiota problems can cause later in life and what paediatri-
cians can do to moedulate it. Szajewska comments on the findings.”

FIVE-YEAR SURVIVAL RATES FOR MAJOR
CONGENITAL ANOMALIES HAVE IMPROVED
| The survival of infants with
_ 1 major congenital anoma-
] l lies {CA) has improved in
- | recent years. An Australian

register-based  study by
Schneuer et al® showed that
nine in 10 infants with major
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CA survived past 5 yvears of age, although survival rates varied across
CA groups. Five-year survival was higher for children with isolated
anomalies than multiple anomalies and lower for preterm than term-
born infants.

NUDGING PARENTS TO ACCEPT VITAMIN K
AT BIRTH

Ower the last few years, there
has been an increase in re-
ported vitamin K deficiency
complications, mostly  in
breastfed infants whose par-
ents have refused a standard
dose of vitamin K at birth.
Moses et al® discuss why the parents refused vitamin K and suggest
howe they can be nudged to let their infant have this important sup-
plement. In the accompanying editorial, Strehle describes new ways to
prevent bleeding related to vitamin K deficiency in infancy.”

PALLIATIVE CARE STUDY EXPLORES
DISCUSSIONS WITH DYING CHILDREN

r ] N All end-of-life conversations
in Sweden should be docu-
mented in the country's
register of palliative care,
However, Ldvgren et al’
found that there were no

k. register entries about such

discussions for more than
half of the Swedish children who died at 4-17 years in 2015-2017.
The authors say that it was not possible to say whether those discus-
sions had been conducted or not, but healthcare professionals hawve
reported several barriers. These have included lack of communica-
tion skills, little time to prepare for discussions, feeling that patients
or parents were not ready and unrealistic parental expectations.

Figures 1-5: istockphoto.com
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Svara fragor kriaver goda samarbeten

Jag sitter pa taget mot Stockholm och méoten med bade redaktions-
rddet och barnombudsmannen. Ett gulnande varmlandskt hostland-
skap susar forbi utanfor fonstret. Tagresorna till hostens manga mo-
ten ger en bra mojlighet att arbeta och skriva i lugn och ro, och dven
lite valkommet andrum och utrymme for reflektion under en hektisk
period.

En av de trevligaste aspekterna av mitt uppdrag som BLF ordfo-
rande &r att triffa inspirerande kollegor. Nyligen har jag bland annat
haft glddjen att delta vid ett seminarium med Drottning Silvias Ju-
bileumsfond och veckan dérpa vid utdelningen av &rets Rosén von
Rosenstein pris. Det blev en mycket intressant eftermiddag och kvall
i Uppsala. Ni kommer att fa ldsa mer om detta i ndsta nummer, men
redan i denna tidning far ni méta en av arets inspirerande pristagare,
Martin Ritzén. Det var ocksa en gladje for mig att vilkomna hela BLF
styrelsen till vart hem i Alsterdalen f6r ndgra veckor sedan. Agendan
for vart styrelseinternat var minst sagt fullspidckad. Diskussionerna
pagick till langt inpd natten. Manga komplexa fragor har lyfts fram for
oss att hantera, och jag ar glad 6ver att ha ett entusiastiskt och kompe-
tent team att samarbeta med. BLF uppdraget ar inte enbart gladjefyllt,
utan stundtals en rejdl utmaning. Da &r det ovarderligt att kunna ar-
beta tillsammans.

Manga av er har sékert uppmérksammat den intensiva debatt som
blossat upp kring barn med uppgivenhetssyndrom. P4 BLFs hemsida
kan ni lasa mer om detta. Sammanfattningsvis kan sagas att fragan
ar komplex och mangfacetterad och dven om tydliga exempel pé f6-
rekomst av manipulation och simulering nu har forts fram sé racker
det inte som forklaring till fenomenet som helhet. Evidensbasen i 4m-
net ar otillracklig, och fler studier behévs, inte minst uppfoljnings-
studier. Min personliga reflektion dr att det inte gagnar dessa utsatta
barn att fora en hogljudd politiserad debatt, utan att vi istallet skall
forsoka prioritera en mer balanserad diskussion, med fokus i forsta
hand pa att gemensamt arbeta for att barnen far basta moéjliga vard
och omhéndertagande framéver. Hér ar ett gott samarbete mellan oli-
ka specialiteter och professioner helt n6dvéndigt for att vi skall kunna

hjalpa dessa barn. Jag ar mycket glad 6ver att vi har en utmarkt dialog
och samarbete med véra kollegor i Svenska Féreningen fér Barn- och
Ungdomspsykiatri, och ni kan nu ta del av virt gemensamma yttran-
de pa foreningarnas hemsidor.

Utan samarbete kan vi inte komma framét i de svara fragorna, och
exemplen dr manga. Tillsammans med SFBUP fortsétter vi ocksa att
uppmana regeringen att sikra ratten till halsa, stéd och skydd f6r barn
i lager i Syrien. I samarbete med delféreningen f6r barn som far illa
uppvaktar vi barnombudsmannen for att lyfta frigan om spadbarns-
misshandel. Tillsammans med utbildningsutskottet och BLU har vi
haft mote med Socialstyrelsen och arbetat for att f& med specifika
kompetensmal for barn i ldkarnas nya bastjanstgéring. I samrdd med
delféreningen fér endokrinologi och diabetes forsoker vi bidra kon-
struktivt och nyanserat till debatten kring konsdysfori hos barn och
ungdomar.

Som ni ser kan listan goéras lang, men utrymmet i en ledare &r be-
grinsat och jag far nog borja avrunda. Pa tal om endokrinologi och
pubertetsutveckling ar det ju det som é4r temat for detta nummer av
Barnldkaren. P4 detta omréade finns ocksé gott om komplexa klinis-
ka fragor att hantera, och ett gott samarbete med kollegor och andra
professioner ar givetvis viktigt dven i
var kliniska vardag. Férhoppningsvis
hittar ni rad, tips och inspiration i var
tidning. Vi tackar var gastredaktor Jo-
vanna Dahlgren och 6vriga som bidra-
git till ett intressant nummer!

Per Brolin, ordforande,
Svenska Barnlikarforeningen

DET AR INTE KONSTIGT.
VARA BARN VILL VARA MED.

PG 9000 71-2 www.rbu.se

RBU

Riksférbundet fér Rérelsehindrade Barn och Ungdomar
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Redaktorens ruta

Med adventstid runt hornet och glitt-
rande morgonfrost i graset utanfor red-
aktionen, pdminns vi om att dnnu ett
ar lider mot sitt slut. Varmt tack till alla
som medverkat i Barnlikaren under
2019. S& manga vardefulla insikter och
idéer som moten och samtal med er
lasare och alla med anknytning till tid-
f ningen, fért med sig. Och dé inte minst
. genom Barnveckan som blivit var abso-
2O gy viktigaste motesplats. Allt detta sam-
mantaget hjdlper oss i var stridvan att leverera en levande tidning
som engagerar och intresserar. Fortsitt att kontakta redaktionen
med idéer. Det ér alltid valkommet.

Det kan inte nog betonas hur mycket vi uppskattar néir ni be-
réattar att tidningen varit till direkt nytta i det kliniska arbetet. Lika
roligt 4r det att hora att den hos vissa har fétt en given plats i hel-
glasningen vid kaffet en sondagsmorgon. Forhoppningen ér att de
olika temanumren ger aha-upplevelser och att man vidgar vyerna
utanfér det egna kunskapsomrédet. Kom &ven ihag att Barnlaka-
ren ar ett effektivt informationsverktyg inom féreningen. Utnyttja
mojligheten att anvanda tidningen for att beratta for BLF:s med-
lemmar vad som hander. Med aren har aven www.barnlakaren bli-
vit ett vdlbesokt forum, vilket gor det till en utmarkt “anslagstavla”.
Kontakta redaktionen fér mer info om hur det gér till att synas dér.

P4 tal om hur vissa &mnen beror ménga barnlikare, oavsett spe-
cialitet, 4&r Endokrinologi — Puberteten ett som berér merparten
av kliniskt verksamma barnlédkare. Komplicerade avvikelser han-
teras forstas av universitetsanknutna barnendokrinologer, men

tillvixtbedémning kan inte goras av nagon likare utan att man har
négorlunda kunskap om pubertetsférloppet. Anton Holmgrens
artikel om normal pubertet och algorytmer for pubertetstillvaxt,
ger nya verktyg for att studera vidare avvikelser av den normala
pubertetsspurten, vilket dr mer vanligt 4n vad som tidigare varit
kint.

Som Lars Hagends lyfter fram i sin artikel om sekuldra trender,
ar det vanligt att pubertetsstartens genetiska styrning moduleras
av under- eller 6vernirig. Men en del mer eller mindre vanliga
genetiska tillstand leder till hypogonadism med avsaknad eller
forsenad pubertetsspurt. Darfor ar det viktigt att kdnna till hur
pubertetsinduktion gar till, &ven om detta skots av specialister
inom endokrinologi. Artiklarna fran Kjersti Kvernebo-Sunner-
gren, Anna Nordenstrom och Maria Elving beskriver pubertetsav-
vikelser hos ungdomar som troligtvis flertalet allmédnpediatriker
kan komma i kontakt med, sdsom patienter fodda prematura eller
intrauterint tillvaxthammade, patienter med enzymdefekter som
paverkar virilisering eller 6verlevare efter barncancerbehandling.

Vi 6nskar nu er alla en fridfull och hérlig jul och rundar av med
boktips och en traditionell julsaga av Hugo Lagercrantz. Ibland,
utan forvarning och nad, leder livet oss in rum av mérker. Om
detta och att aterfinna livskraft, ndgot som i grunden berér oss
alla, skriver bade Lina Schollin Ask och Rose Lagercrantz.

God Jul och Gott Nytt Ar!

&(// :f‘* o ZT.K -:'((x ac&{fu/*l /é‘”l:*?«?’? fl/j
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Margareta Munkert Karnros

Hon letar efter
varldens
basta kompis.

Bli fadder!
barnfonden

wwnat barnfonden.se

ecraf

Jovanna Dahlgren ar professor i pediatrisk
endokrinologi vid Goteborgs Universitet
(GU) samt 6verldkare vid Drottning Silvias
Barn och Ungdomssjukhus (DSBUS). Hen-
nes doktorandstudier fokuserade pé prenatal
programmering av endokrin status med fokus
péd hypothalamus-hypofys-binjurar och dess
paverkan pa konshormonsekretion. Som post-
doc vidgades hennes fokus till endokrin status
hos barn med ovanliga syndrom, intrauterint
tillvaxthammade eller prematurfodda, detek-
tion av metabola syndromet hos férskolebarn,
banbrytande syn pa barnfetma med mer fram-
gangsrik behandling. Hon dr initiativtagare

till det kliniska prévningscentrat som nu finns
pé DSBUS, och ér sedan ett drygt decennium
chef vid Centrum for Pediatrisk Tillvéxtforsk-
ning vid GU. Dir har det sedan 1990-talet ta-
gits fram ultrasensitiva metoder for analys av
kénshormon med referenser i barnadren och
nyligen validerade masspektrometrimetoder.
Jovanna &r aven registerhallare for Nationella
tillvixthormonregistret fér barn, avdelnings-
chef for Pediatrik och sektionschef for Pedi-
atrik/Obstetrik/Gynekologi vid GU. I denna
roll &r hon FoU-ansvarig inom ledningen for
Omrade 1 vid Sahlgrenska Universitetssjukhu-
set och ordférande for dess FoU-rad.

Q0

HJALP BARNEN SOM FLYR!

Just nu har vi akuta insatser i bland annat Syrien, Grekland, Italien,
Serbien och hiar hemma i Sverige. Men det racker inte. Vi behéver din hjalp.
Vi behover bli fler. Bli Barnrittskimpe pa riddabarnen.se

SVENSK
INSAMLINGS

KONTROLL

Vir verksamhet kontrollera:

av Svensk

. Virt 90-konto garanterar att dina pengar anvinds s effektivt och ansvarsfullt som méjligt.

Radda Barnen
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Teman i Barnlakaren 2020

1. Forskning
2. Nutrition
3. Barnhalsovard

4. Overgang fran barn - vuxenmed

5. Barnet i kulturen

6. Barnlakaren - rad till foraldrar

www.barnlakaren.se

Utgivning:

28 jan
22 mars
24 maj
22 juli
23 sept
25 nov

Materialdag:

14 dec
18 feb
12 april
17 juni
16 aug
21 okt
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TEMA: ENDOKRINOLOGI - PUBERTETEN

Darfor behover barnlakare
ha koll pa puberteten

Pa BLFs hemsida hittar man bra information om Tanners stadium-indelning for klinisk pubertetsbedom-
ning — viktig for alla barnldkare att behidrska infér bedomning av avvikande tillvixt som ett matt pa ohilsa
i pubertetsdren. Tannerstadium 1 definierar prepubertalt tillstaind och Tannerstadier 2-5 for stegvis forand-
ring av brostutveckling hos flickor respektive testiklar och penis hos pojkar. Aven pubesbeharing indelas i

Tannerstadier.

Pubertet dr en vélavgransad utvecklingsperiod fore vuxen alder som
innebdr att man borjar f4 konskarakteristika och slutligen blir kons-
mogen. For primater sker puberteten forst efter en lang period av
barndom, medan det hos andra daggdjur intrdder i princip direkt
efter avvanjning. Under pubertet stiger successivt konssteroidnivéer-
na och resulterar i accelererad langdtillvaxt. Hur puberteten initieras
ar fortfarande oklart. Under forsta levnadsaret har bdda konen en
s& kallad minipubertet, mest vilbeskriven hos 3-6 méanaders pojkar,
men mycket tyder pa att &ven flickor har 6strogenfrisittning i cykliska
intervall under samma alder. I hypothalamus bildas kisspeptin, som
ombesorjer att GnRH frisétts pulsatilt och stimulerar hypofysen att
inséndra gonadotropinerna FSH och LH, &ven dessa pulsatilt, for att
stimulera gonaderna att producera 6stradiol respektive testosteron
(1). Avsaknad av den pulsatila profilen leder till pubertetsstorningar.
Dessutom kravs det for pubertetsstart dven att hypotalamiska recep-
torer stimuleras av leptin, ett hormon producerat perifert fran fettvav
(d v s ar prerekvisita for att puberteten ska komma igang) (2).

Allmint om puberteten

Hogsta tillvixthastigheten for flickor foreligger normalt i Tannersta-
dium 2-3, medan det 4r i Tannerstadium 4 for pojkar, vilket avspeglar
kénsskillnaderna i serum-dstradiol. Hos flickor kommer férsta vagi-
nala blodningen oftast i Tannerstadium 4 och en del kvinnor uppnér
Tannerstadium 5 forst efter graviditet.

Hos majoriteten flickor startar bréstutvecklingen efter attaarsal-
dern men fére 13 drs &lder. For pojkar startar testikeltillvixten efter
nio men fore 15-arsaldern. Om puberteten kommer igang fore denna
alder har barnet s k pubertas praecox, eller tidig pubertet. Om puber-
teten kommer efter denna alder har barnet en pubertas tarda eller sen
pubertet. En négot sen pubertet hos pojkar och nagot tidig pubertet
hos flickor dr ofta arftligt. Viktigt innan man utreder extensivt ar att
penetrera hereditet. Saledes hittar man oftare patologiska fynd hos
pojkar med pubertas praecox och flickor med pubertas tarda.

Grav tidig pubertet och sen pubertet samt s k pubertal arrest (d v s
en redan initierad pubertet under en langre tid plotsligt stannar upp),
maste utredas for att utesluta expansiviteter i CNS sasom okat tryck
p g a hydrocephalus, hamartom, prolaktinom eller kraniofaryngeom.
Vid pubertas tarda bér man utesluta hypogonadism och &ven analy-
sera kromosomavvikelse. Annars &r en vanlig anledning till pubertas

tarda katabolism pga anorexi eller extrem fysisk aktivitet. I komman-
de artiklar i detta nummer avhandlas pubertetstillvixt, tillstind som
leder till pubertetsavvikelse samt substitutionsbehandling vid avsak-
nad av pubertet. Vill man kunna fi ut maximalt av tillvixtkurvor som
ett av flera verktyg for att bedoma ett barns hilsa, bor man ha pejl pa
pubertetsbedomningen. Men dessutom bor merparten barnlikare, i
likhet med skolldkare och distriktsldkare, vara beredda att fa fragor
frédn kollegor och allménhet kring pubertet.
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Metodologiska aspekter vid
bestimning av konssteroider hos barn

Sedvanliga testosteron- och 6stradiol- metoder &r utvecklade for vuxna individer. Da vuxna mén och kvinnor har 100
ganger sa hoga testosteron- respektive stradiol- nivaer jaimfort med prepubertala barn saknar direkta immunkemis-

ka metoder prestanda for att analysera pa prover fran barn.

Innan pubertetstart har barn mycket laga nivéer av androgener och
ostrogener for att sedan under pubertetsutvecklingen 6ka kontinuer-
ligt. Att korrekt kunna bestimma dessa hormoner och speciellt kunna
skilja pa prepubertala och pubertala nivaer har stor betydelse i den
kliniska vardagen vid utredning av pubertetsrelaterade tillstand (1).

Konsteroidbestdmningar i klinisk kemisk rutinverksamhet

De allra flesta analysmetoder som anvéinds idag for bestdmning av
konsteroider dr direkta immunkemiska metoder som anvénder icke
forbehandlade/renade patientsera. Dessa metoder har fordelarna
med att vara relativt enkla att anvdnda och mdjliga fér automatise-
rade plattformar med hég genomstromning. For det mesta ér de ut-
formade for fertilitetsutredningar hos vuxna och har inte tillracklig
kanslighet och reproducerbarhet for att kvantifiera de ldga nivéerna
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som finns hos barn (2, 3). Imnmunkemiska metoder utan forextraktion
av provet kan generellt inte kvantifiera testosteron under 1-3 nmol/L
och 6stradiol under 50-100 pmol/L med god precision (1, 4, 5). Spe-
ciellt analysmetoderna for 6stradiol utan forextraktion skall man vara
uppmirksam pé eftersom de ger falskt for héga koncentrationer i
det laga intervallet. I ett utskick som gjordes fran Equalis kvalitets-
sakringsorgan pa serum fran en prepubertal attadrig pojke visade de
direkta immunkemiska metoderna nivéer pa 20-129 pmol/L medan
extraktionsmetoden svarade ut 8 pmol/L (Fig 1). Lifescience-fore-
tagen har jobbat hart de senaste &ren for standardisering och att fa
béttre kinslighet for testosteronbestdmningar och i viss man har de
lyckats. Vad det géller ostradiol har ultrakénslig extraktions-RIA eller
masspektrometriska metoder varit den enda rétta végen att gé for att
erhélla battre kdnslighet och reproducerbarhet (1, 3, 5).
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Slutet av pubertet
testikelvolym 15-25 mL
140

120
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00 4 8 12162024
Tid (klockan)
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0 4 812162024

0 4 812162024

Illustration: Fig 1. Biologiska referensintervall for dstradiol hos pojkar i olika pubertetsstadier.

Cirklar illustrerar provsvarsresultat fran 18 olika laboratorier som bestdmt dstradiol-koncentrationen pad ett serumprov frin en frisk
prepubertal pojke. Provsvar frin laboratorium med immunkemiska rutinmetoder dr plottade som ofyllda cirklar och fylld cirkel dr
prov som analyserats med ultrakinslig extraktions-RIA. Grditt omrdde motsvarar referensintervall for pojkar i olika pubertetsstadi-
er. Modifierad bild fran Ankarberg-Lindgren C and Norjavaara E, BMC Endocr Disord 2008; 8:10.

Utmaningen att bestimma konssteroider hos barn

Fram till mitten av 1990-talet fanns det inte metoder anpassade for
att kunna bestimma testosteron- eller dstradiol- koncentrationerna i
plasma/serum frén barn och det saknades biologiska referensintervall
for dessa aldrar. De metodologiska problemen for bestimningar av
barn- plasma/serum bestod (och 4n idag bestar) av de ldga koncen-
trationerna av testosteron och &stradiol, korsreaktion med struktu-
rellt liknande féreningar och héga koncentrationer av bindarprotei-
ner. Allt detta paverkar resultatet, oftast genom Gverestimering, nér
det man vill kvantifiera &r i s& ldga nivder. For att separera de inter-
fererande komponenterna anvidnder man extraktion med organiska
16sningsmedel eller kromatografi fore analys med RIA eller masspek-
trometri (1). Tillvéxtlaboratoriet vid Géteborgs Universitet var forst i
Europa med att utveckla kénslig metodik med god reproducerbarhet
for bestimningar av testosteron och 6stradiol i det laga intervallet
med tillhérande pubertetsindelade referensintervall som dven tog
hénsyn till dygnsvariationen.

Idag erbjuder dven Karoliska Universitetssjukhuset analys av testos-
teron med kanslig masspektrometrisk metodik, férutom att Karolis-
ka Universitetssjukhuset och Labmedicin Skane erbjuder hogkanslig
ostradiolmetod baserat pd masspektrometrisk analys. Men fortfaran-
de dr det enbart Tillvaxtlaboratoriet i Géteborg som tillhandahaller
egenutvecklade referensmaterial for barn i relation till pubertetsut-
veckling. Vissa laboratorier tillhandahéller &ldersrelaterade referens-
intervall, vilket inte ar lika informativt eftersom start av pubertet kan
skilja fler &r mellan individer.
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Pubertetens
tillvaxtmonster

Utéver forandringar av sekundira konskarakteristi-
ka och kroppssammansittning, innebdr puberteten
en Okning av tillvixthastigheten; pubertetsspurten.
Vid puberteten bryts den langsamt fallande tillvéxt-
hastigheten under barndomen mot en acceleration i
tillviaxthastighet.

Okad tillvéxt sker forst perifert —fotter/hinder, sedan snabb tillvixt i
langa rorben och sist tillvéxt i ryggen tills tillvixtzonerna i alla ben 4r
slutna -vuxenldngd nés. Pubertetsforandringarna tar 4-6 ar, med stor
variation (pubertetstiming), mellan kénen, inom och mellan popula-
tioner samt 6ver tid. De senaste 150 aren har puberteten kommit ti-
digare i Sverige, Norden, och ménga andra lander (sekuldra trender).

Pubertetsspurten

Under puberteten sker den snabbaste tillvixten sedan spadbarnsti-
den. Pubertetsspurten innebér ca 20-35 cm langdtillvaxt, lite mer hos
pojkar an flickor. 10-20 procent av slutlingden beror pa pubertets-
tillvaxt. P4 individnivd har pubertetsspurten ett S-format méonster;
subtila fordndringar i bérjan, en mittperiod av snabb tillvixt med
tillvixthastighetsmaximum; peak height velocity (PHV) foljt av lang-
samt minskande tillvixt tills uppnadd slutlangd.

Tillvaxtspurten borjar runt telarke (B2), PHV hos flickor dr van-
ligtvis 8—10 cm/ér, vid B3. Menarke sker ofta nagot senare én PHV
vid B3-B4. Tillvaxtspurten ses forst vid testikelvolymer kring 6ml; en
mer diskret start 4n hos flickor. Pojkar har i allménhet sedan en bran-
tare tillvaxtspurt, med hogre PHV pd 9-12 cm/ér; i genomsnitt tvé ar
senare an flickor. Malbrottet sker ofta vid liknande &lder som PHV.
Skillnaden i medellangd mellan mén och kvinnor pa 11-14 cm ér re-
sultatet av ca 1 cm langre fodelseldngd, tva ar langre barndomstillvaxt,
och 2-3 cm mer pubertetsspurt for pojkar. Personer med sen pubertet
har pa gruppniva lingre slutlingd, samtidigt innebér tidig pubertet
mer tillvixt under puberteten, skillnaderna i slutlingd beror pa att de
med sen pubertet har fler ar extra att véxa.

Andra ddggdjur/gener, miljé och kroppsvikt

Pubertetsspurten dr unik f6r ménniskan. Andra primater har ocksi
barndomens &r av langsamt minskande tillvéxt, men saknar lingdac-
celeration under puberteten. Manga déggdjur (rattor/kor/elefanter)
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fortsétter vaxa hela sitt liv.

Som alla viktiga aspekter av ménskligt liv beror variationer i puber-
tetstimingen bade pa genetiska och miljomaéssiga faktorer. Det finns
en tydlig koppling mellan obesitas/6vervikt och tidig pubertet hos
flickor; for pojkar &r resultaten mer tvetydiga. En del av den sekuldra
trenden i pubertetstiming beror pé nutrition/6kad vikt i barndomen.

QEPS-modellen

Matematiska modeller kan beskriva tillvaxtforlopp fran fodelse till
fardigvuxen och vara verktyg for analys/forskning kring tillvaxt. Ti-
digare modeller har haft begransningar i att beskriva individuell till-
véxt i allmanhet och pubertetstillvaxt i synnerhet. Den nyutvecklade
QEPS-modellen beskriver individuell tillvixt med fyra matematiska
funktioner (Q-E-P-S).
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QEPS-modellens matt for pubertetstillvixt.

Pubertetsjusterade tillvixtkurvor

P g a den stora variationen i pubertetstiming fungerar traditionella
tillvixtreferenser daligt vid tidig/sen pubertet, med QEPS-modellen
finns mojlighet att utveckla individuellt pubertetsjusterade tillvaxt-
kurvor.
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Sekulidra trender i pubertetsaldrar

I likhet med tillvixttempo och kroppslangd &r alder och tempo for pubertetsutveckling beroende av omgivningsfaktorer.
Detta giller fraimst nutritionsférhallanden, men dven psykisk och somatisk stress. Epigenetisk pragling som DNA-me-
tylering och histonmodifiering, kan tankas vara en av mekanismerna bakom omgivningsanpassningen och ocksa bidra
till en fordrojd effekt med kontinuerlig lingsam 6kning, eller minskning, i pubertetsalder mellan generationer.

Inom en population 4r troligen genetiska faktorer dominerande for
variabiliteten av pubertetséldrar. Socioekonomiska forhéllanden tycks
ocksd ha stor betydelse vilket ses i olikheter for pubertetsstart och
menarke mellan olika populationer. Som exempel frén socioeko-
nomiskt underpriviligierade férhallanden kan ndmnas menarkeda-
ta frdn Rwanda 1957 med Tutsifolkets 15,5 &r jamf6ért med Hutuer
17,1 ar. Fran Nya Guinea 1964 med Bundifolket i hogldnderna 18,8 ar
jamfort med Megiarfolket vid kusten pé 15,6 4r. Fran Indien 1960 for
Madras stadsbefolkning med 12,8 &r och landsbygdsbefolkning 14,2 ar.

Sekuldra trenden i Europa for pubertetsutveckling har varit tydlig
under arhundraden och data grundar sig till storsta delen pé alder for
menarke. Systematiska uppteckningar om menarkeédldrar existerar
t ex fran Norge. En stor undersokning av menarkeéldrar fran de tre
storsta stdderna i Norge for kvinnor fédda mellan 1830 och 1960 pé-
visar en sekulér trend under denna period fran omkring 16 érs alder
till strax 6ver 13 drs alder. Man kunde ocksa pavisa, i likhet med andra
studier, hogre menarkealdrar for flickor fran omgivande landsbygd.
Sankningen i menarkealdrar har dock avstannat pa ett medel av 13,3
ar for kvinnor f6dda efter 1940. Den nyligen publicerade populations-
studien med data insamlade 2003-2006 fran Bergen visar en menar-
kealder av 13,1 ar vilket kan anses vara typiskt for norra Europa. Det
tycks ddremot existera nord-sydliga skillnader i Europa. Menarkeal-
der i sédra Europa visar pa yngre dldrar och en majlig fortsatt trend
till ytterligare yngre &ldrar (12,0-12,6 ar fran millenniumskiftet).
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Pubertetsstart hos flickor

Det dr mer sparsamt med studier som redovisar pubertetsstart hos
flickor. Fran Holland visar den senaste populationsbaserade tvir-
snittsstudien fran 1997 en genomsnittlig pubertetsstart (stadium B2)
vid 10,7 ar och menarke vid 13,2 ar, for flickor med holldndsk etnisk
bakgrund. Tvé sma lokala pubertetsstudier utforda i Stockholm 1970
respektive 1980 visar B2 vid respektive 11,0 &r och 10,8 ar.

Tidigare pubertetsstart for flickor

och forlingd tid for pubertetsutveckling

Fran Danmark har rapporterats péafallande tidigare pubertetsstart for
flickor mellan studier gjorda med femton ars mellanrum med start
1991-1993, utforda med samma metodik och fran samma geografika
omrade. Aldern for B2 hade minskat frin 10,9 r till 9,9 r. Samti-
digt minskade alder for menarke icke-signifikant fran 13,4 till 13,1
ar. Durationen for pubertetsutvecklingen skulle saledes ckat betydligt
under denna korta period. FSH eller LH nivaerna skilde sig inte 4t och
6stradiolnivéerna var till och med lagre i den senare kohorten. Den
tidigarelagda B2 speglar darfér rimligen ingen 4ndrad hypotalamisk
aktivitet utan sannolikt en perifer effekt av 6strogenproduktion lokalt
i brostvavnaden. Man har spekulerat att miljogifter (endocrine dis-
ruptors) skulle kunna orsaka denna avvikande pubertetsstart. Likna-
de data med tidigareldggning av B2 och forldngd tid f6r pubertetsut-
veckling har rapporterats i upprepade studier fran USA.

Sekulér trend for pojkars pubertet

En tidigare pubertetsutveckling for pojkar avspeglas ocksa i att langd-
tillvaxten for pojkar som forr kunde stricka sig gott och vil efter tju-
goarsaldern numera genomsnittligt avslutas vid 18 ars alder. I den be-
rémda Thomanerkoren i Leipzig pé 1700-talet var aldern for malbrott
sannolikt 18 ar. Malbrottet, som intréffar relativt sent i pojkars puber-
tetsutveckling, rapporteras i en dansk studie fran 1990-talet upptrada
vid 14 ars alder. Aven om data talar for en markant sekulér trend &ven
for pojkar ar det inte sjalvklart att pojkarnas pubertet dr kanslig for
omgivningsforhéllanden i samma utstrackning som flickornas i beak-
tande av konsskillnaden i pubertetsbromsens styrka. I moderna stu-
dier frdn socioekonomiskt utvecklade regioner i hela varlden intréffar
stadium G2 och testis 4 mL omkring 11,5 érs &lder.

En dansk tvérsnittsstudie frdn 1991-93 pavisade genomsnittlig sta-
dium G2 vid 11,8 &r med aldersintervallet £2 SD motsvarande 9,9
- 13,8 ar. Jamfort med tidigare danska studie 1964 kunde man inte
pévisa nagon sekulér trend. Den senaste danska studien fran 2006-08
kunde inte heller pévisa ndgon minskad alder for pubertetsstart efter
justering for BMI. Liknande fynd visar 4ven data frén Holland, dér
man konkluderar att ingen sekuldr trend skett jamfort med de hol-
landska pubertetsstudierna fran 1980 och 1965.

FAKTA

Observationer av omgivningsférhéllandenas inverkan pa kons-
mognaden gjordes redan i Quarinonius reseberittelse fran 1610 i
nuvarande Osterrike och citerat av Jim Tanner:

The peasant girls in this landschaft in general menstruate much
later than the daughters of the townsfolk or the aristocracy, and
seldom before their seventeenth, eighteenth or even twentieth year.
For this reason, they also live much longer than the townsfolk and
aristocratic children and do not become old so early. The townsfolk
have usually borne several children before the peasant girls have
yet menstruated. The cause seems to be that the inhabitants of the
town consume more fat food and drink and so their bodies becau-
se soft, weak and fat and come early to menstruation in the same
way as a tree which one waters too early produces earlier but less
well-formed fruit than another.

Tanner noterar ocks4 att i Manchester, England “educated ladies”
sades ha menarke vid 14,6 ars dlder jaimfort med 15,7 ar for “wor-
king women” men att menarkedldern minskat till omkring 13,0
ar for bada grupperna pa 1960-talet.
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GnRH som gonadotropinpulgenerator och “pubertetsbrom-
sen”.

Regleringen av GnRH neuronens aktivitet ar fortfarande oklar
aven om det ar tydligt att kisspeptinneuron i nucleus arcuatus
i mediobasala hypotalamus bade stimulerar och synkroniserar
gonadotropinneuronens pulsatila frisattning av GnRH till hyp-
ofysens portasystem. Barndomens linga period av himmad
gonadotropinproduktion ar typisk for manniska trots att GnRH
neuronen &r tydligt funktionella under minipuberteten hos bada
konen. Det dr dérfor uppenbart att det finns en broms som block-
erar den egentliga pubertetsutvecklingen. En sexuell dimorfism
i blockeringen ar uppenbar, dels genom skillnaderna i minipu-
bertetens duration och den egentliga pubertetsstarten och dels
genom konsskillnaden for de med fortidig respektive forsenad
pubertetsutveckling.
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Steroidhormonet dstrogen. Ostradiol dr det
viktigaste av dstrogenerna.
Foto: iStock

Intrauterin tillvixthamning och langdtillvaxt
under puberteten — vad vet vi om sambandet?

Konssteroider stimulerar langdtillvixt genom direkta effekter pa tillvixtplattan och genom att 6stradiol stimulerar tillvaxt-
hormonproduktionen. Androgener kan omvandlas till 6stradiol genom aromatasaktivitet. Genom exponering for dstradiol,
mognar skelettet vilket resulterar i att tillvixtplattan sluts. Korta barn med lag fodelsevikt (small for gestational age, SGA)
riskerar trots tillvixthormonbehandling, forsimrad lingdtillvixt under puberteten. Samtidigt har pojkar som fods SGA okad
risk for retentio testis och hypospadi, tydande pé avvikande exponering for androgener redan tidigt i graviditeten. Huruvida
avvikande konssteroidsekretion under barndom och pubertet kan péaverka skelettets utmognad och darmed férklara samre
langdtillvaxt under puberteten hos barn med lag fodelsevikt, dr inte kint.

Barn med Silver-Russell syndrom (SRS) ar en ytterlighet av SGA barn.
SRS ér ett ovanligt, epigenetiskt och kliniskt heterogent tillstdnd och
tva viktiga kriterier fér diagnos dr svar intrauterin tillvixthdmning
och péverkad postnatal tillvaxt. Fyrtio procent av pojkarna har yttre
genitala missbildningar som hypospadi och retentio testis. Tidig adre-
narche &r vanligt och pubertetsstart rapporteras i det tidigare norma-
lintervallet samtidigt som pubertetsutvecklingen ofta ar snabb hos
barn med SRS (1). Trots bra tillvaxtsvar pa tillvaixthormonbehandling
under barndomen, fir manga en dalig lingdtillvixt under puberte-
ten och dédrmed kort slutlingd (fig 1). I en retrospektiv longitudinell
studie har vi rapporterat ldgre fodelsevikt, hogre prepubertala 6stra-
diolnivaer och samre pubertal lingdtillvixt hos SRS pojkar med kort
slutlingd jamfort med de med normal slutlangd (2). Samtidigt forelig-
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ger en stark och negativ korrelation mellan prepubertal dstradiolkon-
centration och slutlingd. Preliminara data visar att gruppen med kort
slutlingd ocksé har ovantat hoga androgener bade prepubertalt och
under puberteten samtidigt som det foreligger en stark och negativ
korrelation mellan androgener redan fran atta ars alder och slutldngd.

Enligt den fetala programmeringsteorin adapterar fostret sig till
omgivningen genom epigenetiska mekanismer, vilket kan leda till
permanenta dndringar i endokrina axlar. Tidigt i graviditeten bidrar
placenta till reglering av fetal testosteronproduktion och placentadys-
funktion kan ge 6kad risk f6r bdde hypospadi och tillvixthdmning (3).
Flera studier har visat paverkad binjure- och gonadsekretion hos SGA
barn. Tidigare pubertetsstart rapporteras hos korta SGA barn jamfort
med korta barn med normal fodelsevikt. Dessutom har barn med lag

fodelsevikt en snabbare skelettmognad och maximal tillvixthastighet
vid tidigare pubertetsstadier (4). Sdmre tillvixtspurt under puberteten
rapporteras hos korta SGA barn badde med och utan tillvixthormon-
behandling. Trots normal body mass index, har SGA barn som gjort
en spontan catch-up tillvaxt, 6kad férekomst av visceralt fett under
tidig skolélder (5). Det viscerala fettet ar viktigt fér aromatasaktivitet
och ddrmed omvandlingen av androgener till dstradiol. Vuxna mén
som fotts SGA har o6kad risk fér mindre testikelvolym, hogre ostra-
diolnivéer och 6kad forekomst av infertilitet tydande pa avvikande
kénssteroidsekretionsménster dven i vuxen élder.

Sammanfattningsvis tyder data fran flera studier pa ett samband
mellan lag fodelsevikt, konssteroidsekretionsmonster och puber-
tal langdtillvaxt. I vilken utstrickning och genom vilka mekanismer
intrauterin tillvaxthdmning 4r associerad till kénssteroidsekretions-
monster under barndom och pubertet 4r inte fullstindigt klarlagt
aven om epigenetiska mekanismer verkar spela roll. Sambandet ar
komplext och barn med lag fédelsevikt &r en heterogengrupp dar oli-
ka subgrupper har olika forutsattningar f6r konssteroidsekretion och
pubertal langdtillvaxt.

T

i S5 RE S8 5
| ./' o
| J "///
{7

“ A

P BT
; i
8 z.-/'é.‘-"”:.f"' -
o -
| /, L
A
= 'z",f/."'/' =
v
- W
'P'.-'

Tiiiu'aixthurmunl

(Fig 1) Langdtillvixtkurvor for tvd pojkar med Silver-Russell
syndrom. Den oOversta lingdkurvan visar tillvixt for en patient
som har ett bra svar pa tillvixthormonbehandling och normal
tillvixt under puberteten, resulterande i forvintad slutlangd.
Den nedersta lingdkurvan visar ett bra tillvixtsvar pa tillvixt-
hormonbehandling, men ddlig langdtillvixt under puberteten
och kort slutlingd hos en pojke med hog éstradiol koncentration
prepubertalt. Illustration: artikelforfattaren.
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SRS dr ett ovanligt, epigenetiskt och kliniskt heterogent tillstand
och tvd viktiga kriterier for diagnos dr svdr intrauterin tillvixt-
hédmning och paverkad postnatal tillvixt. Trianguldr huvudform
och mjukt formade ansiktsdrag dr karaktiristiskt for Silver-Rus-
sell syndrome. Foto: Wikipedia
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I'manga fall stills diagnosen DSD redan i nyfoddhetsperioden pa grund av avvikande yttre genitalia, men DSD-tillstandet kan ge

symtom forst i tondren med utebliven eller avvikande pubertetsutveckling. Foto: Wikipedia

Pubertet vid Disorder
of sex development (DSD)

Barn och ungdomar med DSD, avvikande konsutveckling, har avvikelser som péaverkar gonadernas, testiklarnas eller
ovariernas, funktion eller konsorganens utveckling pa annat sitt. I manga fall stills diagnosen redan i nyféddhets-
perioden pé grund av avvikande yttre genitalia men DSD tillstindet kan ge symtom f6rst i tondren med utebliven
eller avvikande pubertetsutveckling. Barn som identifieras tidigt f6ljs under uppvixten, oftast av ett multidisciplinart
team vid en barnendokrinmottagning. Barnet och familjen kan tidigt forberedas pa att behandling kan bli n6dvindig

under puberteten och man kan planera for det vid adekvat élder.

Konskromosomavvikelser &r relativt vanliga tillstdind. Flickor med
Turners syndrom (1/2500) kan, om de har en 45,X/46,XX mosaicism,
ibland komma spontant i pubertet och &ven fa egna biologiska barn.
En 45,X/46XY mosaicism kan ddremot inte leda till ovarieutveckling
och ger dessutom 6kad cancerrisk vilket gor att gonaderna tas bort.

Vid Klinefelter syndrom (1/700) far pojkarna en normal pubertets-
start, ibland med mer uttalad gynekomasti. Initialt okar testikelvoly-
men men under puberteten gér testiklarna under och som vuxna har
dessa man alltid sma testiklar. Man med Klinefelter syndrom diag-
nostiseras oftast inte under barnaren, en del fir diagnos i puberteten
andra i samband med utredning for ofrivillig barnléshet och ménga
kommer aldrig till diagnos.
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Flickor med utebliven pubertetsutveckling kan ha fullstindig go-
naddysgenesi och 46,XX eller 46,XY kromosomuppsittning. Dessa
flickor har uterus eftersom de saknar Sertoliceller som annars skulle
producera AMH (anti miillerian hormone). Pubertetsinduktion och
livslaing hormonbehandling 4r nédvandig. Komplett androgenokéns-
lighet, CAIS, (forekommer hos 1/100 000) beror pa avsaknad av an-
drogenreceptor som kodas av en gen pa X-kromosomen. Det leder till
kvinnlig pubertetsutveckling och sparsam konsbehéring hos perso-
ner med 46,XY kromosomer. Gonaderna, d v s testiklarna, utvecklas
i stort sett normalt och producerar darfér normala mangder AMH
vilket gor att dessa kvinnor saknar livmoder och inte fir menache.

Orsaken till Mayer Rokitansky Kiister Hauser syndrom, uterus ap-

lasi, dr i de allra flesta fall inte kdnd. Det &r en relativ vanlig avvikelse,
1/4500 flickor, och diagnosticeras oftast i tonéren nar flickan inte far
menarche trots normal pubertetsutveckling i 6vrigt.

Partiell gonaddysgenesi och 46,XY karyotyp eller 45X/46,XY ger
mycket varierande bild, med stor variation i virilisering frdn manlig
till kvinnlig fenotyp. Det gor att hormonbehandling maste indivi-
dualiseras och speciell hinsyn tas till personens egna 6nskemaél och
konsidentitet. Personer med partiell androgenokénslighet, PAIS, och
46, XY karyotyp har olika grader av prenatal maskulinisering av ge-
nitalia, d v s hypospadi av varierande svérighetsgrad. Ménga av dessa
pojkar har dérfor opererats under barnéren. Det ér inte alla som har
genomgitt en utredning och fatt molekylargenetisk diagnos, och da
kan symtomen pa androgen receptor defekten bli tydliga forst under
puberteten. Kombinationen av en bristande maskulinisering av ge-
nitalia, sparsam pubesbeharing och en uttalad gynekomasti bor inge
misstanke. Symtomen beror pa en tydlig 6vervikt fér ostrogen nar
testosteronet som produceras i testiklarna aromatiseras till 6strogen.

En speciell situation kan uppkomma vid odiagnostiserad 5alfa-
reduktas brist eller 17betaHSD brist for de som har vuxit upp som
flickor. Under puberteten aktiveras isoenzym som gor att testosteron
och DHT kan produceras vilket resulterar i virilisering. Det ér inte
ovanligt att detta leder till att personen ocksa beslutar sig for att byta
konstillhorighet.

KOM I HAG:

Symtom som ska inge misstanke:

Utebliven, avstannande eller avvikande pubertetsutveckling
Kortvuxenhet

Ljumskbréck hos flicka, sparsam konsbeharing

Utebliven menarche, priméar amenorre

Virilisering med Klitoris tillvaxt

Okad eller mindre beharing 4n férvintat

Uttalad gynekomasti

Sma testiklar

Utredning, som forsta steg:

Noggrann klinisk unders6kning
Anamnes

Pubertetshormoner, morgonprover
Karyotyp

Ultraljud, gonader lilla backen
Overvig att ta kontakt med DSD team
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Puberteten efter cancer-
behandling under barndomen

Det dr vanligt med pubertetsstorningar hos barn efter cancerbehandling. Detta kan innebéra att puberte-
ten startar for tidigt, dr forsenad, att den avbryts eller aldrig startar. Vilken péverkan som ses beror pa typ
av tumor, eventuell operation, stral- eller cytostatikabehandling, men dven pé barnets élder och indivi-
duella genetiska kinslighet. Avvikande pubertet kan bero pa att styrningen fran hypothalamus/hypofys

paverkats eller att testiklar eller ovarier skadats

Hypothalamus/hypofys-péverkan

En skada inom hypothalamus/hypofys-omradet kan orsakas av en tu-
mor, operation eller strdlbehandling. Stralpéverkan ¢kar med tiden
och kan debutera ménga ér efter behandling. Vid stréldoser 18-30
Gy mot hypothalamus/hypofys ar det vanligt att puberteten startar
tidigare. Tumorer néra chiasma men 4ven hydrocefalus ar sarskilda
riskfaktorer for tidig pubertetsstart, det 4r ocksa vanligare hos flickor
och vid hogre BMI. Ungefar 10-15 procent av barn som behandlats
for cancer riskerar en for tidig pubertetsstart (1). Vid kraniell stral-
dos >30 Gy mot hypothalamus/hypofys kan vissa barn fa en for tidig
pubertetsstart, medan andra far en férsenad pubertet, sirskilt om det
gitt manga ar sedan stralbehandlingen gavs. Vid langtidsuppfoljning
riskerar 10-20 procent att utveckla LH/FSH-brist (1,2), vid hogre
straldoser och langre uppfdljningstid 6kar risken.
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Testikelskada

Testiklarna kan skadas direkt av bade stralning och cytostatika. Ley-
digcellerna som producerar testosteron ar mindre kinsliga for stral-
ning 4n de spermieproducerande cellerna, dock innebdr straldoser
>12 Gy mot testiklarna en risk for bristande testosteronproduktion.
Alkylerande cytostatika medfor risk for paverkad spermieproduk-
tion, men det finns inget som stoder att enbart cytostatikabehandling
leder till nedsatt testosteronproduktion (2). Vid langtidsuppf6ljning
riskerar ca 25 procent av pojkar som behandlats for barncancer att
utveckla testosteronbrist (3). Hogt LH och légt testosteron pévisar en
testosteronbrist, da ses ocksa en utebliven pubertetsprogress och bris-
tande maskulinisering.

Ovarieskada

Ovariet 4r mycket kinsligt for stralning, dven vid laga doser <2 Gy.
Helkroppsstralning >10-12 Gy ger en mycket hog risk for skada. Bade
hormonproduktion och fertilitet paverkas samtidigt. Unga flickor har
en nagot mindre risk for en total ovarieskada, troligen p g a att de har
fler dggceller. Alkylerande cytostatika medfér en 6kad risk for nedsatt
ovariefunktion, det finns ingen séker troskeldos, kédnsligheten tycks
variera mellan olika individer.

Bland flickor som behandlats fér barncancer riskerar drygt 10 pro-
cent en ovarieskada vid langtidsuppf6ljning (4). AMH som produ-
ceras i ovariets preantrala och antrala folliklar korrelerar till ovarie-
funktionen. Under den akuta cancerbehandlingen sjunker nivéerna,
men vid bevarad ovariefunktion aterhdmtar sig AMH-nivéerna inom
négra ménader. Ométbart AMH tvé ar efter avslutad cancerbehand-
ling medfor sannolikt stor risk for bestdende nedsatt ovariefunktion
(5). Hogt LH och FSH, lagt ostradiol och AMH ir tecken pa ostro-
genbrist, liksom utebliven pubertet, bristande pubertetsprogress eller
amenorré.

Uppfoljning

Alla barn som genomgétt en mojlig gonadskadande behandling be-
héver regelbunden uppféljning for att se om de startar sin pubertet i
normal tid och att puberteten fortsatter. Det ar viktigt att kdnna till att
pojkar som fatt gonadskadande behandling kan ha en sdmre testikel-
tillvéxt under puberteten. Trots liten testikelvolym kan de ha kommit
langt i sin pubertet. Man bor darfor hos pojkar vara sarskilt uppmark-
sam pa genitaltillvaxt som tecken pa fortskridande pubertet och dven
f6lja morgonblodprov for LH, FSH och testosteron. Se faktaruta.

FAKTA 1 Uppf6ljning

Alla flickor och pojkar som genomgétt cancerbehandling:

Arlig bedémning av pubertetsutveckling och lingdtillvaxt tills
puberteten dr genomgangen.

Pojkar som erhillit gonadskadande behandling: Arlig kontroll
av morgonblodprov for LH, FSH, SHBG, testosteron fran 10 ars
alder, under pubertetsutvecklingen och vid 18 ars alder.

Flickor som erhallit gonadskadande behandling: Arlig kontroll
av morgonblodprov for LH, FSH, SHBG, kinsligt ostradiol
(eventuellt AMH) fran 9 ars alder, under pubertetsutvecklingen
och vid 18 ars alder.

FAKTA 2 Forkortningar

LH: luteiniserande hormon

FSH: follikelstimulerande hormon
AMH: Anti-Miilleriskt hormon
Gy: Gray
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Flickors pubertetsutveckling och substitutions-
behandling med 1783-6stradiol

Malet ér att efterlikna fysiologisk pubertet, d v s normal dstradiolniva och dygnsvariation. Hallbarhet for
klippta Ostrogenplaster, uppnidda serumnivaer av dstradiol och effekt pa brostutvecklingen dr kartlagda, men

likemedel avsedda for barn saknas.

Normal pubertet

Tanners stadieindelning av brostutvecklingen anvinds fortfarande for
klinisk pubertetsbedomning. Dértill &r serumkoncentration av Gstra-
diol, inklusive dess dygnsvariation, vid respektive broststadium kénd
(Fig), (1).

Hos majoriteten flickor har brostutvecklingen startat fore 13 &rs
alder. Hur puberteten initieras ar fortfarande oklart, d&ven om dess
olika stimulerande steg kartldggs alltmer. Fran hypothalamus sti-
muleras hypofys att inséndra FSH och LH, vilka stimulerar ovariet
att producera ostradiol, det hormon som paverkar bréstutveckling,
uterusutveckling och tillvixten tillsammans med effekter pa bl a hjar-
ta och kirl, skelett och pa hjirnan. Ostradiol i 1ag koncentration ar
tillvaxtstimulerande (2), medan hogre koncentrationer medfor slut-
ning av tillvixtplattan. Hogsta tillvixthastigheten foreligger normalt i
stadium B2-3. Forsta vaginala blodning kommer oftast i stadium B4.
Kroppsbeharing stimuleras av androgena hormoner vilka kommer
fran binjurarna, med tillskott fran ovarierna smaningom. Granskning
av tidigare och aktuella tillvixtdata tillsammans med klinisk under-
sokning ger saledes en god uppfattning om flickans pubertetsmognad
och ddrmed god grund fér tillvixtbedémning.

Vid ett antal tillstdnd far inte flickan en spontan pubertetsutveck-
ling. Det kan vara pga insufficiens i hypothalamus eller hypofys (till
f6ljd av kromosomvariationer, efter hjarntumor eller dess behandling)
eller till f6ljd av gonadinsufficiens (t ex Turners syndrom, androgen-
okdnslighetssyndrom, autoimmunitet eller p g a kemoterapati vid on-
kologisk behandling). Oavsett orsak dr behandlingsmalet att inducera
sekundira konskarakteristika tillsammans med normal tillvixtspurt
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och &vriga generella effekter av 6strogen. Tidpunkten bér helst vara
néra den friska flickans pubertetsélder (11-12 4r), men péverkas for-
stds av diagnosalder och grundtillstand.

Idag stravar vi efter fysiologisk Ostrogensubstitution, d v s att an-
vanda naturligt 1783-6stradiol, efterlikna dygnsvariationen samt und-
vika leverpassage. Detta uppnas genom att anvdnda matrixpldster
som har jamn foérdelning av 1783-6stradiol 6ver sin yta. Plastren &r
gjorda for substitution till postmenopausala kvinnor med énskad se-
rumkoncentration 10-20 ggr hogre 4n den unga flickans, men genom
att anvanda véldefinierade mindre bitar av plastret, med visat bibehal-
let 6stradiol (3) samt initialt applicera det 10-12 timmar Gver natten sd
kan dygnsrytmen efterliknas med tillfredsstédllande effekt pa brostets
form (4). Dos och applikationstid okas successivt (4). Efterstravad
S-ostradiolniva i stadium B4-5 post menarche bor f6r normal uteru-
sutveckling vara hogre 4n den vi accepterade historiskt; mélet ar nu
S-ostradiol 150-450 pmol/L, vilket ofta kréver pldsterdos 50-75(-100)
pg/24timmar. Kvalitetskontroll i form av uppfoljning av uterusstorlek
och skelett bor ske, minst vid fullfoljd pubertet.

I vilken fas bor substitution av progesteron péborjas? Vetenskaplig
kunskap dr begransad, men sen introduktion av progesteron kan vara
gynnsam for uterustillvixt och bréstcancerrisk, forst da S-6stradiol
nétt malnivan och genombrottsblédningar blivit stérande (ESPE Tur-
ner Syndrome working group, 20190919, diskussion).

Internationellt kunskapssamlande
Till f6ljd av att det 4r oklart om transdermal eller oral tillforsel av
1783-6stradiol verkligen gor nagon skillnad for brost, uterus, langdtill-

TEMA: ENDOKRINOLOGI - PUBERTETEN

Brostutveckling och serumnivaer av ostradiol

Tanner
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Fig 1: Modifierad bild fran Ankarberg-Lindgren C, Norjavaara E. Estradiol in pediatric endocrinology. Am ] Clin Pathol. 2009;

132:978-80.
Hllustration: artikelforfattarna.

véxt, blodtryck och framtida hélsa planeras en europeisk-internatio-
nell insamling av data frén pubertetsinduktion av flickor med Turners
syndrom (5). Det rader idag enighet om att syntetiskt ldngverkande
etinyl-6stradiol inte bér anvindas vid substitutionsbehandling, p g a
ofysiologisk Ostrogeneffekt och risk for biverkningar. Fortfarande
saknas kunskap kring flickans pubertetsinduktion samt den unga
kvinnans optimala 6stradiol- och progesteronsubstitution.
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En bland flera vanliga orsaker till forsenad pubertetsutveckling hos pojkar, dr hogintensiv trining.

Foto: iStock

Pubertetsinduktion hos pojkar
- nar kroppen sjalv inte vill vaxa upp

Pubertetsstart hos svenska pojkar sker i genomsnitt vid 12 &r (intervall 9-14 &r). Skattning av genitalutveckling och testi-
kelvolym med orchidometer gors for klinisk pubertetsbeddmning. Sjédlvskattning ar en oséker metod med risk for 6ver-

skattning av testikelstorlek (1).

Redan vid testikelvolym om 3 mL ses nattligt 6kad sekretion av gona-
dotropiner och morgon-testosteron >1 nmol/L métt med hogkanslig
metod (2) Om puberteten inte startat vid 14 ar, definieras den som
bristande och bér utredas dven om drftlighet ar vanligaste etiologin.
Pojkar med bristande pubertetsutveckling har ofta lag sjélvkinsla och
darfor ar tillstandet angeldget att behandla, en mycket tacksam upp-
gift da sluteffekten brukar bli god.

Vanligaste orsakerna till bristande pubertetsutveckling &r:

« Forsenad - érftliga orsaker, hogintensiv traning, undernutrition,
kronisk sjukdom.

o Avstannande- ’pubertal arrest; testikelskada, Klinefeldters syn-
drom (xxy).

« Utebliven- hypogonadotrop hypogonadism, testikeldysfunktion,
strdl- samt cytostatikaorsakad.
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Utredning och provtagning av bristande pubertetsutveckling
Provtagning foér hormonella analyser bor ske innan 09.00 eftersom
gonadotropiner och testosteron har sina dygnsmaximum nattetid
eller tidigt pd morgonen. Thyroideastatus och glutenprov kontroller-
as. Morgon LH >0.1 IU/L signalerar aktiv hypofys och pubertetsstart
men séger inget om pubertetstempot. Patologiskt forhéjt LH signa-
lerar testikelskada eller perifer pubertet (oavhingigt av hypofysira
gonadotropiner). Ett patologiskt hogt FSH ses vid Sertolicellsskada
och nedsatt spermiefunktion. Vid testosteron-varde >3 nmol/L kan
tillvaxtspurt forvdntas inom négra manader pga stigande dstrogen-
nivaer.

Ingen klinisk utredning eller provtagning kan skilja mellan hypogo-
nadotrop hypogonadism (utebliven pubertet pga hypothalamisk eller
hypofysidr orsak) och pubertas tarda (fysiologiskt sen pubertet) (3).
Faktorer som talar fér hypogonadotrop hypogonadism ar avsaknad
av luktsinne (Kallmans Syndrom), mikropenis, mycket sen skelettut-
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veckling, péitagligt sma testiklar i férhéllande till alder och avsaknad
av arftlighet.

Substitution vid bristande pubertetsutveckling

Behandlingen syftar till tillvixtspurt, 6kad maskulinisering och 6kad
livskvalitet. Okad pubertal tillvixthastighet ses men behandlingen
péverkar inte slutlingden (4).

1. Pubertetsinduktion hos pojkar med forsenad pubertet:
Traditionellt har induktionen skett av barnendokrinolog med ldgdos
testosteron-enanthat (Testoviron Depot®) 250mg/mL intramuskulért
(i.m). Licens kravs. I Sverige ges vanligen (50-)75mg/manad i sex
ménader. Internationellt anvinds doser 25-100 mg i.m i 3-6 ména-
der (5). Durationen av denna ldga dos ar kortare an en manad, var-
for den egna produktionen stimuleras mellan injektionerna. Effekten
utvirderas efter 6 manader, da 6kad maskulinisering samt pubertal
tillvixtspurt ses som effekt av given behandling men inte alltid testi-
keltillvaxt. Fortsatt utveckling av testikelstorlek och langdtillvaxt bor
kontrolleras efter 3-6 manader. Vid utebliven tillvaxt av testiklarna
bor diagnosen omprovas. Vid utebliven tillvaxtspurt kontrolleras thy-
roideafunktion och tillvixthormoninséndring — eventuellt behover
hela hypofysfunktionen utredas.

Hos pojkar som inte kan acceptera intramuskuldra injektioner kan
testosterongel (Tostrex®) vara ett alternativ men det kraver upprepade
koncentrations-bestimningar, sa att inte dosen blir for hog. En. pa-
gar studier i Sverige ddr man jamfor testosteronenanthat varje manad
med langverkande testosteronundekanoat (Nebido®) var 3:e manad.

2. Pubertetsinduktion hos pojkar med avsaknad av pubertet:
Hos pojkar med testosteron<1 nmol/L och sma testiklar startas in-
duktion med testosteronenanthat i.m 50mg 1g/per ménad. Under
18-24 ménader ges upptrappande doser till 250mg/manad. Efter 24
ménader byts preparat till testosteronundekanoat som ges i.m. var 3:e
manad. Patienten bor informeras om att ingen testikeltillvaxt forvan-
tas, till skillnad fran stimulerad spermieproduktion vid rekombinant
FSH. Svenska endokrinologer préver en sddan behandling inom stu-
dier. Internationellt finns studier med GnRH infusioner via pump f6r
att fd en testikel-tillvaxt.
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Martin ar en av arets
Rosén von Rosenstein-pristagare

Till Rosén von Rosensteins dra delas vart femte ar Rosénmedaljer ut i Uppsala. Medaljerna delas ut till tre
internationellt framstaende pediatriker. I ar dr en av dem Martin Ritzén.

Under 70-talet blev han Sveriges forsta professor i barnendokrinologi, men framf6r allt har han haft en
viktig roll i uppbyggnaden av klinisk utbildning rérande hormonella sjukdomar hos barn. Rosén von
Rosenstein - prisforeldsningar och utdelning av medaljerna dgde rum den 27 september i Uppsala.

Du har nyligen blivit hyllad med ett fint pris, Rosén von Rosens-
teinpriset, var det nagot du Gverraskades over eller hade du nagon
aning? Var befann du dig nir du fick meddelandet fran priskom-
mittén?

- Nej, jag hade inte alls tinkt p& den mojligheten, och blev déarfor
mycket dverraskad och glad nir jag fick ett mejl fran priskommittén.
Numera sker ju den mesta kommunikationen via natet, jag satt hem-
ma vid datorn!

Hur kom det sig att du borjade intressera dig for barnldkaryrket
och just endokrinologi?

— Efter att ha gatt igenom alla kurser under ldkarutbildningen och fatt
hora hur viktig och allomfattande just den specialitet som just d& un-
dervisades var, sa blev jag mycket beldten med den sista kursen — den
i pediatrik! Inom pediatriken ser vi pa hela individen och en barnli-
kare méste kunna bedéma alla organ hos barnet; inte bara t ex hjédrna,
6gon, 6ron, lungor, tarm, skelett, e t ¢ var for sig!

— Jag var nér jag gick barnkursen redan doktorand (motsvarande)
vid en preklinisk institution, den i Medicinsk Cellforskning och Gene-
tik, dér jag senare ocksé disputerade for doktorsgrad. Endokrinologin
ar en utpraglat analytisk vetenskap, bade i diagnostik och behandling.
Det passade utmairkt for en person med just avslutad forskarutbild-
ning. Det mesta inom endokrinologin rér kommunikation mellan
celler och organ; darfor kan néstan alla funktioner i kroppen inrym-
mas inom endokrinologi. Vare sig det géller autokrina (inom en cell),
parakrina (mellan celler) eller endokrina (mellan organ) signaler.

Vilket dr ditt starkaste minne under din tid som barnlidkare och
endokrinolog?

— Nér Judson Van Wyk, min senare mentor frén Univ. of North Ca-
rolina, Chapel Hill, var i Sverige holl han ett seminarium dar han
bl a beskrev symptomen for en sjukdom som annu inte var pavisad!
Bara genom logiskt resonemang kunde han férutsiga vilka symptom
en sadan patient skulle ha, néir hen val var identifierad! Den logiken
imponerade pa mig och band mig definitivt till endokrinologin.

- Jag kunde senare tillsammans med medarbetare gora nagra vik-
tiga upptickter som galler manliga konshormoners biologiska verk-
ningsmekanismer. Men den studie som gett mest tillbaka fran patien-
ter och deras férdldrar var nar vi kunde visa vilka gynnsamma effekter
tillvixthormonbehandling har f6r barn med den sillsynta sjukdomen
Prader-Willis syndrom. Fram till dess fanns ingen verksam behand-
ling mot deras fetma och bristande lingdtillvixt. Antligen kunde
vi erbjuda négot annat 4n tréstande ord, och foraldrarna visade sin
mycket stora uppskattning! Ann Christin Lindgren skrev sin doktors-
avhandling om detta.

— Nar molekyldrbiologin borjade fa en trevande anvdndning inom
kliniken borjade ett mycket givande samarbete med avdelningen for
klinisk genetik vid KS. Det forsta projektet gallde att definiera den
genetiska skada som ger upphov till s k medfodd binjurehyperplasi,
CAH. Den forskningslinjen har successivt utvecklats till att bli ett
varldsledande centrum fér CAH och andra rubbningar i steroidom-
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sattningen. Flera av mina forskningsomréden har utvecklats vidare
vid Barnendokrinologiska laboratoriet, med manga mycket duktiga
medarbetare, nu professorer med egna framgangsrika forskargrupper.
Att se sina yngre medarbetare utvecklas har varit det mest tillfredstal-
lande en gammal forskare kan uppleval!

Vilka forebilder har haft speciell betydelse for dig under din karri-
ar? Varfor?

— Jag har haft turen att ha flera framstdende chefer under &ren. Forst
giganten inom cellbiologi, professor Torbjorn Caspersson, sedan Rolf
Luft som skapade ett mycket framstéende forskningslaboratorium vid
KS, sedan John Lind, som med sin empati och vanliga sitt visade hus
en barnlakare bor upptrada. Mest har nog den jag ndmnde tidigare,
Judson van Wyk, betytt. Han kunde férena empati med skarpsinne
och en smittande entusiasm for forskning.

Négon specifik debattfraga som du haft speciellt starkt engagemang
for under arens lopp. Varfor har just denna fraga varit viktig?

— Naér en 17-arig kvinnlig lopare fran Sydafrika overldgset vann
varldsmasterskapet i 800 meter 16pning vid VM i friidrott i Berlin
2009 anklagades hon av medtévlare, media och t o m av en represen-
tant for internationella friidrottsforbundet for att “kanske ar hon en
man”. D4 blev jag upprord. Det kunde ha varit en av mina patienter
med en medfédd variant av konsutveckling. Jag métte media genom
ndgra artiklar och intervjuer, vilket medforde att jag fick i uppgift av
Internationella Friidrottsforbundet, IAAF, att foresla regler for att de-
finiera vilka som kan tévla i den kvinnliga kategorin. Mina féreslagna
regler blev accepterade, men debatten fortsatter med min medverkan
annu 10 ar senare.

FAKTA Nils Rosén von Rosenstein

o Fodd 1706, ar en av de mest betydelsefulla lékarna i den
medicinska historien. Han var verksam som akademisk ldrare
och blev senare professor i Uppsala. Rosén von Rosenstein
la grunden till en ny ldkarutbildning som kom att anvandas
under lang tid.

o Kiand som “Pediatrikens Fader” bland barnldkare runt om
i virlden. Ar 1764 publicerade han den forsta liroboken i
pediatrik. Boken 6versattes till tio sprdk. Den anvéindes i
sin ursprungliga form inom ldkarutbildningen langt in pa
1800-talet.

« Till Rosén von Rosensteins édra delas vart femte &r Rosén-
medaljer ut i Uppsala till tre internationellt framstdende
pediatriker.

Margareta Munkert Karnros
E-mail:
info@barnlakaren.se
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Nominera till arets Rolf Zetterstrom-pris!

Arets Rolf Zetterstrémpris kormmer att tilldelas den BLF-medlem som skrivit den bésta medicinska doktorsavhandling som
forsvarats under 2019, Vem som helst kan nominera. For att avhandlingen ska vara aktuell for priset krévs att

respondenten dr barnldkare eller blivande barnldkare och medlem | BLF. Prisutdelningen sker under Barnveckan | Vaxjé,
30 mars-2 april, 2020.
MNominering med motivering (max 1 sida), avhandling, samt ingaende delarbeten kombinerad till en pdf-fil sdnds till
adress: synnove.lindemalm@sll se senast kl 23.59 den 1:e februari, 2020.
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Klattra sa hogt du
vill for du ar ju

nda redan dod

Forfattare: Lina Schollin Ask
Antal sidor: 201

Forlag: Norstedts

Utgivning: Augusti 2019
ISBN: 9789113096285

Lina Schollin Ask
Foto: Kajsa Goransson

Fordldraskapet fortsitter dven om det inte syns, orden formu-
leras under en minnesstund dir namnet péa 6ver hundra sak-
nade barn lises upp. Paus mellan varje namn och tva klockor
som klingar mot varandra. Ingrid dog ovdntat i somnen en
kall januarikvill for drygt tio ar sedan, Ingrid som skulle fylla
tva ar nar sommaren kom.

Det ar sent pa kvillen nér jag fa boken i min hand. Jag tanker att jag
borde vénta till helgen, men kan inte l4ta bli att lasa de férsta sidorna,
sedan gér det inte att sluta. Varje ord ar en berittelse, varje stavelse
férmedlar en kénsla. Vissa av sidorna har bara en rad:

Ndgot annat barn fick Ingrids dagisplats. Mer behovs inte.

Smartan i forlusten méste placeras i svarta lddor — det finns tre. Den
forsta nar Ingrid hittas livlgs i sdngen, forsoken att ateruppliva. Lina
Schollin Ask &r barnldkare, och ar van vid akuta situationer. Forldt vi
forsokte, Ingrid, men vi kom for sent. Det finns inga ord foér det som
hinde. Den svarta lddan géms langt in i forfattarens brost. Att lamna
Ingrid efter avskedet i sjukhusets stilla rum, utgér den andra svarta
ladan, begravningen den tredje.

Varje dag méste levas trots att Ingrid dr dod. Ett nytt liv ska fodas.
Familj vanner finns néra, tar hand om varandra. Vardagen &r langt
borta, Lina far vara liten igen, hudlos, skyddas av fordldrar, Ingrids
mormor och morfar.

I mars f6ds lillasyster, sju veckor efter Ingrids déd. Syskonvagnen
stélls in i ett morkt garage.

Sommaren kommer, en dag i taget. Oro, andningslarm, en dag i ta-
get. ”Ni ska vara sndlla mot er sjalva”. Forsok hilla om varandra varje
dag”, sdger psykologen.

Eftermiddagsangest, katastrofkansla, skuld, Lina och Ingrids pappa
héller varandra vixelvis, byter av. Obduktionsprotokollet ger ingen
orsak till varfér Ingrid dog. Om i kik-muskulaturen efter natten, det
ar onormalt att 6verleva sitt barn. Kénslor av lattnad ndr nagon be-
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kréftar att inte ens en barnlakare kan veta att ett barn som ser friskt
ut, snart ska do.

Vardagen smyger sig pé, det blir lattare att trycka undan sorgen,
négra minuter, nagra timmar, en dag - fa paus. Lina kan skratta of-
fentligt, &ven om det inte kdnns som ett riktigt skratt, sa finns for-
mégan. "Forsok inte kidnna skuld nér ni ar glada”, sager psykologen.
Ni ska vara sndlla mot er sjilva” Den forsta svarta lddan 6ppnas hos
psykologen, kvillen och natten beskrivs i detalj, som en bikt, ett sam-
tal som renar. ”Till slut kommer de goda minnena ta 6ver’, intygar
psykologen.

Dodsdagen passerar, forsta sorgedret, det gér inte 6ver. Gravidmage,
en andra lillasyster dr pa vdg. Langtan efter vardag. Sorgen tar tid och
kraft. Maste orka, orka vara foralder, orka med varandra, orka med
sig sjélv. Maste framfor allt orka med den stora saknaden. Lina soker
den inneboende férmégan att aterta balansen i livet. Hon atergér till
jobbet som barnldkare pa akuten, klarar svara situationer, raddar liv.

Ingrids andra lillasyster fods, stabiliserar med hela sin existens.
Aren gir. Minnesstunden manga &r senare, blir en vindpunkt. Att fa
vara i ett rum dédr man inte behover forklara. Foraldraskapet fortsétter
aven om det inte syns.

Den hir boken ér fylld av smirta, virme, saknad och kirleken
till ett barn som fick leva alldeles for kort tid. Boken beskriver ock-
sd professionella vérdgivares klokskap och stdd. Goda arbetsleda-
re och medarbetare hjilpte forfattaren tillbaka till arbetslivet som
barnlakare.

Ingela Rddestad, barnmorska,
professor, Sophiahemmet Hog-
skola.

E-mail:
ingela.radestad@shh.se
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Detta ar mitt liv
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Anneli Furmark (illustrator)
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Forlag: Bonnier Carlsen
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ISBN: 978-91-7803-333-1

Rose Lagercrantz
Foto: Helén Karlsson

Alla vill vi tillhora gemenskapen. Nér vi var barn ville vi ha
kompisar som ville leka med oss och i skolan ville vi ha kam-
rater att vara med pa rasterna. Som vuxen handlar det mer om
att ha nagon eller nagra att dricka kaffe med eller &ta lunch
med. Men hur kidnns det f6r den som uppfattas som annorlun-
da och som ingen vill vara med? Rose Lagercrantz har skri-
vit en stark och inkdnnande bok om en autistisk flicka som
sa girna vill hora till gruppen men som inte riktigt slapps in
av kamraterna. Boken gor ibland ont att lisa men pa de sista
sidorna spirar hopp.

Rose Lagercrantz har under senare ar blivit uppmarksammad for sina
bocker om Dunne, kongenialt illustrerade av Eva Eriksson. Dunne-
bockerna élskas av manga barn, jag har ett par av dem i min nérhet.
Nu har Rose, vid sidan av béckerna om Dunne, valt ett annat tema i
en stark bok om en autistisk fjortonarig flicka, Sophia. Uppslaget fick
Rose genom en mammas berittelse. Berittelsen vixte inom forfatta-
ren och blev till en mycket ldsvird bok.

Detta dr mitt liv 4r en mix av kortroman och seriebilder. For de
uttrycksfulla illustrationerna svarar Anneli Furmark. Blandning-
en av kapitelbok och seriebok gér boken lattillganglig for skolbarn
fran mellanstadiet och uppét, men boken ar hogst ldsvérd dven for
vuxna. Jag dr overtygad om att den som har last boken, battre forstar
barn med autismspektrumstérning. Sjalv lirde jag mig mycket av
exemplen om det autistiska barnets sprakutveckling och kommunika-
tion, faktiskt mer dn jag har lart mig av abstrakta lirobokstexter.

Nir vi kommer in i berattelsen ska Sophia dka pa kollo. Det har hon
sett fram emot hela dret. Men nagot blir tokigt nir hon ska ivdg och
Sophia kommer inte med den gemensamma bussen. I stéllet skjut-

ROSE LAGERCRANTZ
ANNELI FURMARK

sar mamman henne till kollot den kommande helgen. Det 4r Sophias
fjortonérsdag och mamma stannar till pa vigen och koper tértor till
eftermiddagsfikat. Sophia bestimmer sig for att vid tartan ska hon
hélla tal och beritta om sig sjdlv sa att kamraterna ska forstd henne.
Hon vet inte exakt vad hon ska siga men hon ska i alla fall inleda
med: - Detta ar mitt liv”. Sedan ska nog resten av talet ordna sig av
sig sjélvt. Det gor det inte. Men nér det borjar knyta sig av oro i ldsa-
rens brost sdger Sophia plotsligt nagot ovéintat som gor att berattelsen
slutar i solsken.

Mellan nutidsberittelsen har Rose Lagercrantz och Anneli Fur-
mark springt in tillbakablickar pa Sophias liv. Tillbakablickar som
Okar lasarens forstaelse for det autistiska barnet, dessutom befriande
utan pekpinnar.

Med Detta dr mitt liv har Rose Lagercrantz skrivit en stark och in-
kdannande bok. Hon har en unik forméga att skapa berittelser som
griper tag. Boken gor pa flera stéllen ont att ldsa men pa de sista sid-
orna spirar 4ndé& hopp.

Goran Wennergren, Seniorpro-
fessor, overlikare, Avdelningen

for Pediatrik, Goteborgs univer-
sitet och Drottning Silvias barn-
och ungdomssjukhus, Goteborg

E-mail:
goran.wennergren@pediat.gu.se
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Jesusbarnet far ligga i karantén i ar pd grund av alla pedofilskandaler
inom katolska kyrkan, varfor arets julsaga dgnas 4t ndsta Dalai Lamas
fodelse. En grupp tibetanska munkar och praster hade ndmligen bor-
jat soka efter en ny Dalai Lama — den fjortonde. Den trettonde var till
aren kommen och det var angeldget att f4 fram en ny. Men nu bestdm-
de man sig for att inte leta efter ndgot begavat gossebarn 1i tibetanska
byar som férra gangen. Det 4r nya tider och moderna internet- och
IVF-tekniker borde prévas. Efter att ha scannat igenom néstan alla
virldens lander kom det buddistiska présterskapet fram till att begéra
hjalp frén Sverige.

Dir bor ett fredsilskande och miljévanligt folk med en framstaende
f d utrikesminister, som l6st internationella kriser i Rimbo. Man vén-
de sig darfor till headhunterfirman Michaél Berglund, som rekryterat
manga sjukhusdirekt6rer genom aren. Det géllde att fi fram arvsanlag
fran de mest klimataktiva och framtidsoptimistiska individerna som
finns i vart land. Men det var forstas viktigt att nasta Dalai Lama for-
ankras i Tibet och uppfostras som buddist.

Man lyckades fa tillgdng till DNA med de goda anlagen. Det
rackte med att topsa Greta Thunberg och Ola Rosling. Med hjilp av
CRISPR-teknik kunde befruktningen utféras pa IVF-avdelningen
pé Karolinska Universitetssjukhuset Huddinge. Men sen gillde det
att hitta en surrogatmamma. Eftersom socialdemokraterna inte till-
l4t detta i Sverige fick man dka till Ukraina med embryot for att hitta
ett lampligt fodral for det blivande barnet. Det gick bra tack vare att
man betalade ordentligt. Den aktuella kvinnan madde utmarkt under
hela graviditeten. Men for sédkerhets skull bestimdes 4nda att férloss-
ningen skulle ske i Sverige, varfor surrogatmamman akte hit med tu-
ristvisum. Hon anldnde i sista stund och sokte sig till forlossningen
pé Nya Karolinska Universitetssjukhuset Solna. Dar var det dock fullt
som vanligt och hon avvisades av patientflodeschefen. Varkarna kom
allt tatare, varfér man forsokte hitta négot privathem i nérheten dér
barnet kunde fédas. Ett av de ndrmaste var Haga slott varfor kvinnan

med négra buddistiska munkar akte dit for en hemférlossning. Secu-
ritas-vakterna sldppte dock inte in henne, férrdn den hygglige Prins
Daniel kom och hénvisade entouraget till ett gemak. Slottets kam-
martjinare stillde upp och genom att konsultera en natgynekolog via
iPad kunde barnet framfédas utan komplikationer natten mellan den
24/12 och 25/12. Det var en stjarnklar och kall natt och klockorna i
Solna kyrka ringde 6ver nejden.

Migrationsverket hade dock redan bestdmt att kvinnan skulle ut-
visas den 28/12, Virnlésa barns dag, da Ukraina inte klassas som
ett asylland. Tack vare en artikel i Expressen fick man dock anstand.
Den trettonde dagen uppvaktades barnet av tre hdga politiker med
gavor. Skolministern Anna Ekstrom forsag barnet med en surfplatta,
enligt Skolverkets rekommendationer om digitalisering av forskolan.
Kd-ledaren Ebba Busch Thor 6verlimnade Selma Lagerlofs samlade
verk, som hon tyvirr inte sjalv fitt som barn. Liberalledaren Nyamko
Sabuni skankte ett inbjudningskort till Micael Bindefelds 80 &rs-fest.
Och sé slutade ockséd den har sagan lyckligt.

Hugo Lagercrantz, barnlikare,

~

chefredaktor for Acta Paediatrica 7
E-mail: R
hugo.lagercrantz@ki.se '
'
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NOVEMBER

8/11

Buksmirtor hos ungdomar Arsta aula, Sodersjukhuset,
Stockholm

Info: www.barnlakarforeningen.se/kalender/buksmar-
tor-hos-ungdomar/

11/11-15/11
ST-kurs i vaccinationer och resemedicin, Umea
Info: www.regionvasterbotten.se/smittskydd/utbildning

12/11

Det nyfodda barnets behov for en positiv utveckling,
Svenska Lakaresallskapet, Stockholm.

Info: www.barnlakarforeningen.se/wp-content/uplo-
ads/2019/10/191112_Inbjudan-Solstickan.pdf

14/11

Barnortopedi i 6ppenvard (for allménlékare, barnldkare,
skollékare, fysioterapeuter och naprapater)

Info: www.barnlakarforeningen.se/kalender

15/11

Komplex smértproblematik, Nya Karolinska, Stockholm
Info: www.barnlakarforeningen.se/kalender/kom-
plex-smartproblematik/’

21-22/11

1st Nordic Paediatric Infectious diseases symposium
Info: www.barnlakarforeningen.se/kalen-
der/1st-nordic-paediatric-infectious-diseases-symposi-
um/

30/11-3/12

the 19th FIGI] World Congress of Paediatric and Adole-
scent Gynaecology, Melbourne

Info: https://wcpag2019.org/

DECEMBER

1-3/12

Scholars International Conference on Pediatrics and
Neoatology

Info: https://scholarsconferences.com/pediatrics-neona-
tology/

2020

30/3-2/4

Barnveckan 2020, Véxjo

Info: http://www.barnlakarforeningen.se/barnveckan/
barnveckan-2020/

Nasta nummer...

Det kommer dock att finnas tillgangligt p4 Barnldkarens hemsida
www.barnlakaren.se tidigare.

Via vért nyhetsbrev och Twitter far du information om nér detta
sker.

Varmt vilkomna att medverka i tidningen. Glom inte att skicka
med ett hoguppldst portrittfoto av er sjdlva och att skriva under
med namn, titel och arbetsplats och e-mail (exempel: anders
andersson, barnlékare, barnkliniken, anders.andersson@hotmail.
com).

Max 500 ord, 5 referenser/artikel. Tipsa garna om nyheter:
info@barnlakaren.se

Nasta nummer har temat Forskning och utkommer den 28 januari.
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& &r den mest studerade aminosyralésningen
@ ar testad i fler an 110 vetenskapliga studier

@ ger effektiv symtomlindring'
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Upptack hela Neocate-sortimentet av aminosyrabaserade
ersattningar for det vaxande barnet pa nutricia.se/neocate

*Balanserar tarmfloran hos fododmnesallergiska spadbarn,

sd att den liknar den hos friska, ammade spadbarn.>*

1. Referenslista ges ut pa forfrégan, kontakta info.amnse@nutricia.com 2. Candy DCA, et al. Pediatr
Res. 2018; 83:677-86. 3. Fox A et al. Clin Trans| Allergy. 2019; 9:5. 4. Wopereis H et al. J Allergy Clin

Immunol. 2017;139(2):AB53.

Nutricia stoder WHO-koden att brostmjélk ar den basta fodan for spadbarnet. Neocate &r livsmedel
for speciella medicinska andamaél vid kostbehandling av komplicerad komjélksallergi och multipel

fodoamnesallergi. Anvands under medicinsk Gvervakning.
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HAN AR IVRIG ATT
LARA SIG NYA SAKER.
GE HONOM HJALPEN
HAN BEHOVER.

MED L I

For att kunna utvecklas och ta del av MM(M & |
allt som livet har att 1&ra, maste man KQ\O(AS \, —— T —
fa i sig naringen man behover. Och \[8 (;MDN urc‘-—:l: resource | mum
da &r smaken viktig! MiniMax® ar baserad \ MiniMa»' N\Iﬂh‘}f\ﬂ?&_ AiniMas ||'
; oty WSSO T8 e ;‘

pa riktig, ekologisk mjolk och gradde
och erbjuder barnet ett naringsmassigt
komplett innehall med goda smaker av
choklad, jordgubb och banan/aprikos.

DET SKA VARA GOTT ATT VAXA U

Resource® MiniMax® &r ett livsmedel for speciella medicinska &ndamal och anvands under
medicinsk dvervakning. Fér barn med ¢kat energibehov, malnutrition, eller i risk fér malnutrition
eller hammad tillvaxt. Lémplig som enda naringskalla eller kosttillagg fran 1 ars alder.

S 9 Resource® MiniMax® kan forskrivas pa livsmedelsanvisning. r —
o Nestle

Information till hilso- och sjukvardspersonal

www.nestlehealthscience.se ¢ A HealthSCience




