GASTROENTEROLOGI AR EN SPECIALITET INOM INVARTESMEDICINEN som gjort
betydande framsteg de senaste 10-15 aren, till fromma for flera patientgrupper som
tidigare varit utan effektiv behandling. Disciplinen tacker ett mycket omfattande
omrade — fran mun till anus — och dérmed ocksa en myriad av diagnoser. | denna
utgava av Svensk Geriatrik har vi valt ut ett litet fatal som vi bedémer ha en stor
betydelse for den dldre patientgruppen.
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Med fokus pa

dldre personers magproblem

Aldre personer lider ofta av magproblem som innebér stora svarigheter for individen och paverkar

vardagslivet negativt. Genom att hjalpa aldre till en forbattrad maghalsa skulle man kunna 6ka

valbefinnandet hos en stor del av befolkningen. Men trots det stora antalet av dldre som lider av

magproblem finns idag lite forskning om de bakomliggande orsakerna till dessa problem.

ORSTOPPNING OCH DIARRE TILLHOR DE mest ut-

bredda problemen bland ildre!. Svédrigheterna med

magen inkrdktar ofta pd vardagslivet och bland de

allra aldsta kan dessa problem leda till linga sjukhus-
vistelser. P& dldreboenden ar det inte ovanligt att s& manga som
70 procent av personerna lider av forstoppning?. Akut och kro-
nisk diarré dr problem som ofta uppstar bland de allra dldsta
och ménga dor till och med pd grund av diarrésjukdomar3.
Magproblem hos den ildre delen av befolkningen ar dirfor
ndgot som bor tas pa storsta allvar. Vdira studier visar ocksd att
magproblem ar ett redan utbrett bekymmer hos aldre personer
som bor i eget boende och som inte har kontinuerlig kontakt
med varden. Det ar dirfor oerhort viktigt att kartligga meka-
nismerna bakom dessa problem for att forstd hur dessa bist
ska behandlas och lindras. Dessutom skulle nya terapier rikta-
de mot dldres magproblem inte bara lindra besvaren med ma-
gen utan ocksd frimja den Overgripande hilsan, optimala
funktionaliteten och leda till 6kad livskvalitet. I en tid dar vi
lever allt lingre dr det av storsta vikt att hitta nya mojligheter
som framjar hilsa och tilliter personer att leva ett gott liv sd
lange som mojligt.

Vikten av en vélbalanserad tarmflora

Under senare ar har forskning visat att den bakteriella tarm-
floran, den si kallade mikrobiotan, har stor betydelse for var
hilsa. Mikrobiotan omfattar si pass manga bakterier som 104,
vilket ar tio ganger fler bakterier 4n celler i hela var kropp. En

tarmflora bestdende av en balanserad mangfald av bakterier
har visat sig ha en visentlig betydelse for bland annat, utveck-
lingen av immunforsvaret?, en vilfungerande magtarmbarriar’
och som skydd mot patogena mikroorganismer®’. Utover detta
har forskning ocksa visat att mikrobiotan ar en viktig kompo-
nent i den s kallade ”gut-brain”-axeln, genom vilken kom-
munikationen mellan tarmen och hjirnan sker. Forskare har
bland annat kunnat visa att forandringar i mikrobiotan paver-
kar kognitivt beteende® och att oro kan dimpas genom att
forandra tarmflorans sammansittning®'°. I samband med okad
alder minskar mangfalden av bakterier, sirskilt avtar antalet
bakterier med dokumenterad hilsofrimjande effekter, s som
bifidobakterier'-'2. Mikrobiotan blir mer obalanserat med en
storre mangd potentiellt sjukdomsframkallande bakterier. Stu-
dier har visat att en minskad mangfald av tarmfloran hos dldre
personer sammanfaller med en 6kad inflammation och svaghet
och hor ihop med en mer likformig diet'.
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Idag finns fd studier om bur magtarm-
barridren forindras med ORad alder...

\4

Den komplexa magtarmbarridren
Magtarmbarridrens komplexa uppgift ar att forhindra passage
av bakterier och toxiska dmnen samtidigt som den tar upp och
forsorjer kroppen med niring. Tarmen utgdr en av kroppens
stora grianser mot omvirlden dir bakterierna i tarmfloran lever
i balans och symbios med kroppens celler. For en vilfungeran-
de magtarmbarridr dr tarmfloran av storsta vikt. Den normala
tarmfloran innehdller ett stort antal hilsoframjande bakterier
som producerar butyrat, en fettsyra, vilken utgor den storsta
naringskallan for tjocktarmens celler. Rubbas sammansitt-
ningen av tarmfloran stors den kansliga miljon i tarmen och
kan leda till att tarmens genomsldpplighetsforméga okar. Detta
innebir att bakterier och toxiska imnen, som i normala fall
hindras att passera, tar sig in i kroppen och kan orsaka inflam-
mation. Forutom en obalans i tarmfloran vet man att infektio-
ner, mediciner och psykologisk stress padverkar magtarmbarrii-
ren negativt och kan bidra till att passagen over tarmen okar.
Dessa samband har sirskilt visat sig vara kopplade till inflam-
matoriska tarmsjukdomar!*. Idag finns fa studier om hur mag-
tarmbarridren fordndras med okad alder och huruvida stor-
ningar av denna barridr dr en av orsakerna till de magproblem
som ofta drabbar ildre personer.

Véra egna initiala studier visar att den basala passagen av
t ex ndringsimnen som sker 6ver magtarmbarridren hos adldre
personer dr jamforbar med den vi ser hos yngre personer, vilket
ocksa stods av tidigare studier'. Dock ar det fortfarande okant
hur pass motstdndskraftig magtarmbarridren hos ildre perso-
ner dr mot olika faktorer som utdvar en stress pa tarmen, sd
som ett 6kat medicinintag, som ofta dr forknippat med hogre
alder. Flera studier har visat att mediciner kan paverka mag-

tarmbarridren negativt, framforallt har forskning funnit att
icke-steroida antiinflaimmatoriska likemedel, si kallade
NSAIDS, paverkar magtarmbarridren negativt bland annat ge-
nom att inducera en forhojd produktion av fria syreradikaler
som bidar till en 6kad passage av frimmande amnen Over tar-
men'®. Dessutom ar &ldersprocessen forknippad med en lag-
gradig inflammation i tarmen som karaktiriseras av en okad
produktion av pro-inflammatoriska cytokiner, vilket ytterligare
kan bidra till att tarmens genomslidpplighet okar!”. T kombina-
tion med ett 6kat medicinintag skulle detta kunna leda till en
forsimrad funktion av magtarmbarriaren med en okad passage
av toxiska substanser och mikroorganismer som foljd. En for-
samrad magtarmbarridr, med 6kad passage av toxiner och bak-
terieckomponenter, skulle kunna vara en av mekanismerna
bakom de magproblem, sd som forstoppning och diarré, som
ofta drabbar ildre personer.

Kan kostfibrer bidra till en forbattrad magtarmbarriar?
Behandlingar som har formdgan att oka antalet hilsoframjan-
de bakterier i tarmen kan dirfor formodas ha positiva effekter
pa magtarmbarridren och i ett storre perspektiv férhoppnings-
vis ocksa lindra magproblem hos den dldre populationen. Idag
bedrivs mycket forskning for att oka forstaelsen for hur for-
indringar av tarmflorans sammansittning kan generera stora
hilsovinster. Ett vdl beprovat sitt ar kontinuerlig tillforsel av
probiotika, levande mikroorganismer som har visat sig ha
hilsofrimjande effekter pa individen. Under senare ar har dven
intresset for prebiotika 6kat markant. Prebiotika dr kostfibrer
som utover sin formdga att stimulera tillvaxt av halsofrimjan-
de bakterier i tarmen dven har visat sig ha mer direkta effekter
pa kroppens funktioner'®'. Studier pekar bland annat pé att
prebiotika skulle kunna uppreglera gener som producerar anti-
oxidanter?®. Detta gor prebiotika sirskilt intressant, di dessa
substanser har direkta och mer sekundira effekter pa kroppen.
Tidigare forskning har visat att en 6kad produktion av fria
syreradikaler, sd kallad metabolisk stress bidrar till att 6ka pas-
sagen av bakterier 6ver tarmen och ir en gemensam nimnare
for inflammatorisk tarmsjukdom!* 2!,

De studier som hittills genomforts kring prebiotika och dess
fysiologiska effekter har till stor del varit begriansade till djur-
studier och experimentella studier i cellkulturer. Dessa studier
har bland annat visat att prebiotiska substanser dven har mer
langsiktiga effekter pd immunforsvaret hos rattor och kan in-
ducera en okning av regulatoriska T-celler, vilka reglerar im-
munforsvaret och ser till att kroppen egna celler inte attacke-
ras??. Djurstudier visar ocksa att prebiotika utvunnen ur vete
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Vira prelimindra resultat visar att Pr ebiotika

kan ha formdgan att SEAYRA magtarmbarridren

hos dldre...

kan stirka magtarmbarridrens funktion. Efter intag av prebio-
tika kunde forskarna observera en minskad genomslapplighet
over tarmen hos grisar och foérhojda nivder av grupper av
hilsofrimjande bakterier i tarmfloran?.

Idag finns f& kliniska studier dir man genomfort inter-
ventioner med prebiotika. I de studier som gjorts har man dock
kunnat klargora att prebiotiska substanser kan paverka krop-
pens funktioner. Forskare har bland annat visat att prebiotika
har férmdagan att sinka kolesterol och glukosnivderna i blodet
hos friska personer efter en frukost bestdende av brod med pa-
lagg av marmelad?*%. Studier kring prebiotika och ildres hilsa
ar dock fortfarande sillsynta och det finns inga studier som
idag visar hur prebiotiska substanser paverkar magtarmbarria-
ren hos ildre personer och om de kan lindra de magproblem
som ofta drabbar ildre. I var forskning studerar vi huruvida

Blodprovtagning i projektet. For att ytterligare forstd aldersprocessen och
hur magtarmbarridren fungerar samlas ocksa blod in dér olika inflamma-
toriska substanser och nivan av metabolisk stress mats.

magtarmbarridren ar kinsligare hos ildre personer som lider
av magproblem och om prebiotika har formédgan att stirka
magtarmbarriiren och gora den mer motstdndskraftig mot
olika stressfaktorer.

Vdra preliminira resultat visar att prebiotika kan ha forma-
gan att stirka magtarmbarridren hos ildre personer som lider
av forstoppning och/eller diarré. I vara experimentella forsok
tas vavnadsbitar fran sigmoideum, den nedre delen av tjocktar-
men, genom s kallad sigmoideoskopi. Vivnadsbitarna trans-
porteras direkt till laboratoriet dir de monteras i sa kallade
ussingkammare, ett slutet syresatt system med fysiologisk
buffert. Genom att spinna upp vivnadsbitarna, kan passagen
over tarmen studeras. I vira forsok anvinder vi oss av en ke-
miskt framstalld stressor som pdverkar magtarmbarridren ne-
gativt och inducerar en 6kad genomslapplighet 6ver tarmen. Pa

| Ussingkammaren monteras biopsier fran tjocktarmens nedre del och
studier genomfors for att forsta hur prebiotika paverkar magtarm-
barridren. En kemiskt framstélld stressor som péverkar magtarmbarriaren
negativt tillsétts och darefter studeras om olika prebiotiska substanser
har méjligheten att férhindra att stressorn inducerar en 6kad passage
6ver magtarmbarriaren.
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sa sitt kan vi studera effekten av olika substanser pd magtarm-
barridren medan tarmvdvnaden hélls vid liv under hela forso-
ket. Véra prelimindra forsok visar att prebiotiska substanser
gor vdavnadsbitarna fran tjocktarmen mindre kinsliga mot den
kemiska stressorns negativa effekter. Vidare visar vara forsok
att olika prebiotiska substanser verkar ha olika effekt pd tarm-
barridren hos dldre och yngre personer. Vi har sirskilt upp-
marksammat att den prebiotika som visade sig ha en stiarkande
effekt pA magtarmbarridren hos dldre med magproblem inte
har ndgon gynnsam effekt pd tarmbarriaren hos unga friska
personer. Vara prelimindra resultat visar sdledes att for att fa
en positiv effekt av prebiotika pd magtarmbarridren verkar va-
let av prebiotika vara viktigt och bor riktas mot ritt dlders-

grupp. Det stdr ocksd klart att ytterligare forskning behover
genomforas for att fordjupa kunskapen via vilka mekanismer
prebiotika pdverkar tarmen och hur dessa substanser i fram-
tiden skulle kunna anvindas for att behandla magproblem hos
aldre personer. I mindre kliniska studier undersoker vi nu om
prebiotika kan paverka tarmfloran hos idldre presoner och lind-
ra de magproblem som ofta drabbar dldre. «
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Dietary xylo-oligosaccharide stimulates intestinal
bifidobacteria and lactobacilli but has limited



