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~ En ko som nar langre

kolesterolabsorptionen i tarmen och
syntesen i levern. Genom att behandla
bade kolesterolabsorptionen och syntesen
med EZETRO L° och statin, far du mer
kraftfull kolesterolsankande effekt jamfort
med att bara anvanda en statin

EzETROL

(ezetimib)

*Gagné et al Am J Cardiol 2002;90 :1084-1091. Studerade statiner: Simvastatin, Atorvastatin, Pravastatin, Fluvastatin.

EZETRO L (ezetimib) tabletter 10 mg &r en kolesterolabsorptionshammare och finns i férpackningarna 28/98 blister och 100 burk.
Terapeutiska indikationer Primar hyperkolesterolemi: Ezetrol givet tillsammans med en HM G- CoA reduktashdammare (statin) ar indicerat
som tillaggsterapi till diet till patienter med primar hyperkolesterolemi (icke-familjar och heterozygot familjar) som inte &r adekvat
kontrollerade med en statin enbart. Ezetrol i monoterapi ar indicerat som tillaggsterapi till diet till patienter med primar hyperkolesterolemi
(icke-familjar och heterozygot familjar) hos vilka en statin anses olamplig eller inte tolereras. Homozygot familjar hyperkolesterolemi

(HoFH): Ezetrol givet tillsammans med en statin, ar indicerat som tilldggsterapi till diet till patienter med HoFH. Annan kompletterande e MSD
behandling (t ex LD L-aferes) kan ges. Homozygot sitosterolemi (fytosterolemi): Ezetrol ar indicerat som tilliggsterapi till diet till patienter

med homozygot familjar sitosterolemi. Kontraindikationer: Overk dnslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot av hjalpimnena. Tel:08-626 14 00
Nér Ezetrol ges tillsammans med en statin bor produktresumén for den aktuella statinen konsulteras. Ezetrol givet tillsammans med en
statin ar kontraindicerat under graviditet och amning.

¢ Schering-Plough

For vidare information vid forskrivning se www .FAS S.se eller www .EZE TR O L.se Tel: 08-522 21 500
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En vital 60-aring

venska Cardiologféreningen fyller 60 dr 1 &r. F4 spe-

cialiteter har utvecklats s starkt som kardiologin. Vi

kan i dag utfora diagnostik och behandling som vi
inte kunde drémma om for 60 &r sedan. Man kan friga sig
om det kommer att hiinda lika mycket de nirmaste kom-
mande 60 dren? Vi dterkommer till denna utveckling i ett
senare nummer av Svensk Cardiologi som till stora delar
kommer att dgnas dt bdde dterblickar och framtiden.

Att kardiologi ir en specialitet i framkanten rider ingen
tvekan om. I detta sammanhang méste man fundera dver
hur vital vr forening dr? Det ir litt att arbeta vidare pd
samma sitt som tidigare, vilket innebir en risk for stagna-
tion. Faktum ir att arbetet i styrelsen ir inrutat med ett
antal punkter som ska avhandlas vid varje méote. Ater-
kommande punkter dr ekonomi, tidningen, hemsidan,
varmétet, fortbildningsdagarna, likarstimman och ESC.
Dessa fasta punkter upptar den stérsta delen av tiden pé
véra styrelseméten. Med tanke pd att vi triiffas tio ginger
per &r, exklusive drsmétet, s innebir det att vi ligger ner
mycket tid pd dessa uppgifter.

Andra viktiga uppgifter ir att stimulera arbetsgrupperna
som utgdr ryggraden i Svenska Cardiologféreningen.
Arbetsgrupperna som i dag ir fem har konsoliderats och ir
nu heltickande. P4 senare tid har vi i styrelsen fokuserat pd
att forbittra hemsidan samt att etablera ett bredare medi-
cinskt engagemang.

Vi har bytt hemsidesleverantor vilket bland annat inne-
bir att hemsidan ir kopplad till medlemsregistret. Vi kom-
mer att bli mer aktiva nir det giller att halla hemsidan
uppdaterad, kanske ir tiden inne fér en interaktiv del?
Framtiden fir utvisa vilken roll hemsidan kommer att
spela, sirskilt 1 férhéllande till tidningen. Fér nirvarande
finns inga planer pd att forindra tidningens utformning
eller utgivning. Vi hoppas pd att fd behilla vir utmirkta
redaktdr Christer Hoglund under ménga ar framéver.

Nir det giller det medicinska engagemanget hoppas vi
pa att kunna idgna mer tid at arbetet for ett forbéttrat
omhindertagande av véra patienter tillsammans med
Socialstyrelsen, Likemedelsverket med flera myndigheter.
Vidare dr vir ambition att forbittra hjirthélsan i Sverige
tillsammans med Hjirt-Lungfonden, Hjirt-Lungsjukas
forening och andra specialistféreningar.

Ingen har vil missat massmedias intresse f6r DES (drug-
eluting stents). Som jag skrev i min forra ledare viintade vi
pa data frin vért eget kvalitetsregister SCAAR. Dessa data
—som nu ir publicerade i den kanske "tyngsta" av alla tid-
skrifter New England Journal of Medicine — visade att det
fanns en liten, men statistiskt sikerstilld dverdodlighet i
gruppen som fitt DES jimfort med metallstent. De rando-
miserade studierna har inte kunnat visa motsvarande éver-
dédlighet, men diremot en 6kad risk f6r sena stenttrombo-
ser, vilket 1 sin tur pd sikt skulle kunna leda till en 6kad
mortalitet dd dessa ofta leder il hjirtinfarkt.

Som ni f6rstir har detta lett till livliga diskussioner bide
1 Sverige och utomlands. Vissa har svdrt att forstd att inte
produkterna dras in, medan andra menar att slutsatserna

vid tolkningen av data dr f6r spekulativa. I Sverige har
Likemedelsverket, som 1 detta fall ér tllsynsmyndighet,
tillsammans med Socialstyrelsen och Svenska Cardiolog-
foreningen pd basen av alla befintliga data rekommenderat
att DES ska anviindas ytterst restriktivt i de fall dd ingen
alternativ behandling finns. Lis mer om detta pd vir hem-
sida www.cardio.se.

Vilken instillning man én har till DES kan den kritise-
ras. Vért stillningstagande 1 denna friga kan i viirsta fall
leda till att vi hade fel, vilket resulterar i fler nya interven-
tioner pd grund av restenos. Gor vi diremot ritt med var
restriktiva hallning 6kar vi inte ndimnvirt antalet svenskar
med DES som 1 framtiden riskerar att fi en stenttrombos
och dirmed 6kad risk for en kardiell, kanske dodlig hin-
delse. Séledes, tills vi vet mer, var ytterst restriktiva med
DES. PCl-operatérer: Diskutera alltid en eventuell DES-
implantation med patienten och behandlande likare!

I borjan av mars var jag pd European Heart House i
Nice for ett mote med ESC:s styrelse tillsammans med ord-
forande frin andra ESC-linder, ordférande for arbets-
grupper, associationer och councils. Jag fick en mycket bra
inblick i ESC:s organisation som verkar vilsmord och
effektiv. Den nya ordféranden Kim Fox gav intryck av att
vara en stark och driftig ordférande som sikert kan fora
ESC framdt under sin mandatperiod.

En nyhet dr att ESC nu har tagit initiativet till att inrit-
ta en forskningsfond som ska bidra till forskning éver
nationsgrinserna. Frigor som vi skulle kunna arbeta mer
med pd hemmaplan ir implementering av ESC:s guidelines
samt att forsoka stimulera till att vi far fler ESC-fellows.
Spinnande och utmanande dr den handlingsplan for for-
bittrad hjirthilsa inom Europa som ESC med bland annat
Lars Rydén varit med om att ta fram. Jag har tillsammans
med Lars och Joep Perk redan uppvaktat folkhilsominis-
ter Maria Larsson for att fa stod for ett samarbete mellan
myndigheter och frivilligorganisationer s att en effektiv
organisation for preventivt arbete kan komma dill stdnd.

Avslutningsvis, tveka inte over att kontakta mig
per.tornvall@karolinska.se, gd in pd hemsidan www.car-
dio.se samt kom till &rsmétet pd lunchen pd varmotet tors-

dagen 26/4.
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Aterotrombos

Indikationerna for insdttande av behandling med Plavix (clopidogrel) ar foljande: FGrebyggande behandling av atero-
trombotiska handelser hos: Patienter med hjartinfarkt (fran nagra fa dagar till mindre an 35 dagar), ischemisk stroke
(fran 7 dagar till mindre @n 6 manader) eller etablerad perifer arteriell sjukdom. Patienter med akuta koronara

syndrom utan ST-hgjning (instabil angina eller icke-Q-végsinfarkt) i kombination med acetylsalicylsyra (ASA). Akut
hjartinfarkt med ST-h&jning, i kombination med ASA hos medicinskt behandlade patienter limpliga for trombolytisk v.x
behandling. Plavix 75 mg férpackas om 28 eller 100 tabletter. Fér mer information se www.fass.se. ®

Sanofi-aventis, Box 14142, 167 14 Bromma, 08-634 50 00 ClOpidOQPEl 75mg

Bristol-Myers Squibb, Box 15200, 167 15 Bromma, 08-704 71 00, www.plavix.se

sanofi aventis Bristol-Myers Squibb Ingen vill drabbas igen.




REDAKTORENS SIDA

Christer Hoglund
Redaktor

Lugnet efter stormen

ackson Square ligger i French Quartet och ett mer

kint riktmirke dr Café du Monde som ligger i hérnan

av denna park. Jag fann en parksoffa lings ena gatan
och nigra meter dirifrin spelade ett av otaliga band.
Medlemmarna hade en utstyrsel som gav sken av en rik
tatuering. Musiken var underbar — typisk New Orleans-
blues — och genom soldiset kiindes sommaren fullstindig.
Den trista tiden av bladlésa trid och grda grismattor var
forbi. Jag njét av att sitta och bara vara dir. Jag intog min
lunch i en annan hérna av Jackson med en gnistrande caj-
unsallad och en stirkande 6. Visst 1iter det skont att under
en kort tid inte ha nigra krav?

Samtidigt ger det en behaglig vila infér de intensiva
dagar som vintade i New Orleans, staden som stod viird
for drets ACC-mote. Jag sig inte mycket av "Katrina” —
namnet pd den orkan som for drygt ett &r sedan forstorde
s mycket i denna region.

Lis mer om det i mitt reportage Hotlines frin New
Orleans.

Vi har fler intressanta artiklar i drets férsta nummer av
Svensk Cardiologi:

Vinsterkammarhypertrofi dr en nog si viktig kardio-
vaskulir riskfaktor. Richard Miiller-Brunotte presenterar
sin avhandling.

Var ordférande, Per Tornvall, tillsammans med her-
rarna Ulf Jensen och Jens Jensen tar upp det viktiga
dmnet om koronarangiografi. Vad krivs f6r att utfora
detta. Korkort?

Vi far en uppdatering av CIBIS III som letts av docen-
ten Ronnie Willenheimer frin Malmé.

Go Red for Women har kommit f6r att stanna. Den 8
mars var det dterigen ett stort méte, inte enbart i Stockholm,
utan dven pa andra platser 1 Sverige. Vi rapporterar frin
Stockholm.

En av de storsta bidragsgivarna till svensk hjirtforsk-
ning dr Hjirt-Lungfonden. Fondens generalsekreterare

intervjuas.

Tecken f6r detektering av hjirtsjukdomar och dé spe-
ciellt coronarsjukdom gir stadigt framét. For tvd &r sedan
hade vi en serie med olika undersékningsmetoder vid
hjirtsjukdomar. I detta nummer kommer en ny uppdate-
ring av MDCT — multi detector computed tomography —
denna ging presenterad av verlikare Benny Johansson
fran Orebro.

I vir serie om olika hjirtkliniker runt om i vért land
har turen nu kommit till en universitetsklinik, nimligen i
Umed. Lis om vad professor Waldenstrém och dverli-
kare Nislund har att belysa om sin klinik.

Min eminente gistskribent och vin Kent Forsén tar i
detta nummer upp dmnet “Riskfaktorer och kardiovasku-
lir sjukdom”. Hir ges chans tll absolut uppdatering av
LDL, hypertoni och hyperglykemi.

Jag vill ocksd gora reklam f6r vir nya hemsida. Redan
itta timmar efter presentationen av fdrsta dagens
Hotlines kunde ni lisa ndgra av dessa studier pd hemsi-
dan. Vad som skett ir ocksd att kongresskalendariet upp-
dateras regelbundet.

Ja, jag vetatt ni lingtat efter er tidning. Det ir verkligen
er tidning som medlem i Svenska Cardiologféreningen.
Jag vill hiir passa p4 att tacka for alla trevliga mail jag fatt.
Jag lovar att stanna kvar, men bara pd ett villkor: Att ni
borja njuta av olivolja. Detta ir en ddel dryck.

I dag blir det dock inga bilder p& barnbarnen. Nigon
matta fir det vara. Nu vill jag bara att ni sjunker ner i en
fatolj och tillater er en skén paus, borjar lisa er tidning
och njuter av ett glas rott.

Enjoy life!
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Tillsammans kan vi skapa framtidens
samarbete inom kardiologi

Pfizer — Your Cardiovascular Partner

Pfizer har ambitionen att vara den ledande aktéren inom kardiologi. Dérfor samlar vi nu alla vara aktiviteter inom kardiologi under ett och samma tak.
Vi kallar det Pfizer — Your Cardiovascular Partner. Hér erbjuder vi svenska kardiologer en kompetensutveckling av hogsta klass, saval nationellt som

internationellt.

F£90dITS0-Odd N

Utbildningar som ACCSAP och EKG-skolan, méten som Cardiovascular Highlights, litteraturservice som Cardiovascular Headlines samt stipendier
for forskning inom kardiologi knyts nu nirmare varandra for battre oversyn och tillganglighet. Vi kommer aven att erbjuda kongressrapportering och
lokala forelasningar med erkanda internationella namn. Vara aktiviteter kommer fran och med nu att annonseras i tidskrifter och utskick, sa hall 6gonen

6ppna efter Phzer — Your Cardiovascular Partner.

Vart mal ér att Pfizer ska vara en attraktiv samarbetspartner fér svenska kardiologer. Vi ser fram emot Din medverkan!

Om du har nagra fragor eller vill veta mera kontakta oss pa pycp.sweden(@pfizer.com

Pfizer AB
Tel: 08-550 520 00
www.pfizer.se



Svenska Hjartférbundet
valkomnar dig till

IX Svenska
Kardiovaskulara Varmotet

Svenska Mdssan, Géteborg
25-27 april 2007

For anmalan och information besdk:
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VETENSKAPLIG SEKRETERARE

“Vive la difference?”

ir jag skriver detta har just internationella kvinno-
N dagen (8 mars) passerat vilket innebar att "Women

at Heart — Go Red”-mdten gétt av stapeln pd totalt
tio platser i landet. Kampanjen ir ett samarbete mellan
1,6-miljonerklubben, Hjirt-Lungfonden och Svenska
Cardiologféreningen (dir vi ansvarar for det vetenskapli-
ga programmet). Syftet dr att 6ka kunskapen om kvinno-
hjirtat och samtidigt samla in pengar till forskning om
hjirtsjukdomar hos kvinnor. Det var imponerande och
festliga program som anordnades. Mdnga kvinnor kom —
dven ndgon enstaka man. Jag deltog sjilv i "Go Red” i
Linképing och hiir nedan foljer nigra reflektioner.

Forst maste jag erkinna att jag kinner viss ambivalens.
P4 1,6-miljonerklubbens hemsida kan man lisa att kvinnor
forbigds, att minga 1 onddan riskerar att drabbas av allvar-
lig sjukdom samt att det inom likarkédren rdder stor brist
pa kunskap om kvinnors hilsa. Det idr detta budskap jag
kinner mig kluven infér. Nir jag pd "Go Red”-dagen tit-
tar ut 6ver alla glada, vilklidda kvinnor i publiken, de fles-
ta 1 6vre medeldldern, tinker jag att detta sannolikt &r
bland de friskaste minniskorna 1 virlden. Enligt
Socialstyrelsens statistik dr 2003 var antalet avlidna med
akut hjirtinfarkt som underliggande eller bidragande
dédsorsak 143 bland min respektive 30 bland kvinnor 1
aldern 50-54 &r, och 403 respektive 134 i dldersgruppen 60-
64 4r. Man kan stilla undra: Nir startar de medelalders
minnen sin kampanj?

Den "kunskap” om kvinnohjirtat som ges i media gor
mig bedrévad. Kvinnor med hjirtinfarkt behandlas
simre, blir misstrodda, fir simre mediciner, fir simre
hjirtrehabilitering etc etc. Rubrikerna gir alla ut pi
samma sak: "Likare ignorerar kvinnors hjirtsjukdom”,
"Likare méste lira sig att ta kvinnors symptom p4 allvar”
och nu senast den 4 mars i SvD och DN ”"Kvinnohjirtan
far fortfarande simre vird”. Detta dr knappast den verk-
lighet vi kiinner igen. Det finns ocksa flera exempel p4 att
stora tidningar valt att inte rapportera om negativa resul-
tat (det vill siga om studier som inte pdvisat negativt
utfall f6r kvinnor) — det dr uppenbarligen ndgot som
medicinska journalister inte vill delge sina lisare.

Men det finns tillgdng till annan ny kunskap om man
ir intresserad. Det kommer mer och mer data frin sub-
studier som talar for att akut invasiv strategi vid non-
STEMI inte ir det bista valet f6r den kvinnliga patienten
utan snarare innebir en 6kad risk. Flera svenska studier
med inriktning pd kénsskillnader har ocksd publicerats
den senaste tiden.

Elisabeth Perers, kardiolog i Goteborg, disputerade i
december 2006 pd en avhandling med titeln: Acuze corona-
ry syndromes. Characteristics, management and prognosis
in relation to gender and type of syndrome. Mellan dren
1995 och 1999 registrerades pd HIA 1 744 patienter (< 80
ar) med hjirtnfarkt. Kvinnorna vintade lingre med att
soka hjilp, men det fanns inga betydande skillnader i
behandlingsstrategi mellan kvinnor och miin, inte heller
ndgon skillnad i korttids- eller ldngtidsmortalitet.

Joakim Alfredsson, kardiolog i Linképing, publicerade
nyligen en studie Gender differences in management and out-
come in non-ST-elevation acute coronary syndrome, vilken
jimférde kvinnor och min registrerade i RIKS-HIA
mellan dren 1998 och 2002. Han fann ingen skillnad i
medicinsk behandling, men didremot en ligre forekomst
av revaskulariseringsitgirder hos kvinnor. Ettdrsmorta-
liteten var dock signifikant ldgre i kvinnogruppen. Joakim
har ocksd, tillsammans med kardiologkollegan Sofia
Sederholm-Lawesson, nyligen genomfért en prospektiv
multicenterstudie dir de studerat patienter med akut
koronart syndrom som virdats pd HIA respektive vanlig
vardavdelning. Trots att en stérre andel kvinnor med non-
STEMI virdades pd virdavdelning kunde, efter dldersjus-
tering, inga skillnader pdvisas avseende behandlingsinten-
sitet. Det fanns inte heller nigra skillnader mellan kvinnor
och min vad gillde mortalitet under virdtiden, efter 30
dagar eller ett dr. Efter att man justerat for &lder visade sig
kvinnor med non-STEMI, oavsett virdinstans, ha en sig-
nifikant lidgre ettdrsmortalitet in min.

Nigon som minns Maurice Chevalier, den franske
charméren med halmhatten? Det var han som utropade
"Vive la difference!” och mojligen syftade han dd pd
kvinnans ligre risk att f4 hjdrtinfarkt i medeldldern/Gvre
medeldldern. For vi kan ju gratulera oss till ett "skydd”
mot ateroskleros — ett faktum kring vilket det fortfarande
finns mycket att utforska. Varfér forlorar vissa sitt
”skydd”? Hur ir det med hormonella effekter, skillnader
i inflammatoriskt svar, likemedelseffekter, riskfaktorers
olika betydelse...

Sannolikt tinkte inte Maurice pd roékning nir han
ropade “Vive la difference”. Kvinnor dr ju dessviirre
mycket kinsligare f6r rokningens skadeeffekter. De far i
betydligt hogre grad KOL och lungcancer dn min, men
rokning innebir dessutom en mycket starkare risk for
kvinnor att f3 hjirtinfarkt. Varfér? Det spekuleras bland
annat om rokningens anti-strogeneffekter. Om detta
borde vi bide forska och visnas mera — pd kvinnodagen
och alla andra dagar. Jimfért med f6r 25 4r sedan roker nu
kvinnorna mer in minnen i Sverige. Bland unga kvinnor
(16-24 &r) roker 16 procent. En tickande bomb framéver
som kommer att indra infarktincidensen kvinnor/min?

S4 jag avslutar med en uppmaning att stka pengar till
forskning. Pengarna som samlades in vid "Women at Heart
— Go Red” idr éronmirkta for forskning om hjirtsjukdo-
mar hos kvinnor och kan sékas via Hjirt-Lungfonden fram
till 15 maj. Lat er inspireras av vren (och varfor inte pa vér-
motet?).

Lena Jonasson
Vetenskaplig
sekreterare
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< NEW ORLEANS

Hotlines fran New Orl

For tva ar sedan spred sig orkanen Katrina over stora delar av
Mexikanska gulfen och den var hansynslos mot bland annat
New Orleans i delstaten Louisiana.

Christer Hoglund rapporterar om dagslaget i denna angande,
mangkulturella stad — saval pa det manskliga planet som pa
det medicinskt vetenskapliga omradet fran ACC-kongressen.

Text och foto: Christer Hoglund
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elstaten Louisiana har en stark
franskinspiration dir till och med
vissa stider har kvar sina franska

namn, exempelvis Baton Rouge. Alla kom-
mer sikert thig nyheten som kablades ut

6ver hela virlden i slutet av augusti 2005
nir orkanen Katrina drog fram och 6delade
stora delar av delstaten. En av de drabbade
stiderna var New Orleans. Denna charmi-
ga stad, som hade varit kongresstad 4t oss

kardiologer under ménga ar blev paverkad.

Hur mycket blev di paverkat? Louisiana
har en befolkning pa 4,5 miljoner invinare.
Over 1500 miinniskor omkom. 780 000 perso-
ner evakuerades och 200 000 hem férstérdes.
Oversvimningen paverkade New Orleans
storsta sjukhus dir vattnet hade stigit s§ hogt
att det nddde biltaken. Under de forsta dagarna
av Katrina blev mobilsystemet utslaget liksom
datorerna, det vill siga férmégan att kommu-
nicera med omvirlden var helt avbruten.
Kongresscentret blev bostad 4t tusentals hem-
losa.

Hart drabbade patienter

Lét mig beriitta om en patient som drabbades
hért under Katrina. Det giller en 48-drig man,
bordig frin Sydamerika, gift och far it tvd barn.
Patienten bodde i ett av de omrdden runt New
Orleans som drabbades hirt. I bérjan av augus-
t1 2005 blev han hjirttransplanterad efter en tids
terminal hjirtsjukdom.

Detta var cirka tre veckor innan Katrina slog
till. Patienten skrevs ut efter tvd veckor och
ombads att limna New Orleans. Hans dlders-
stigna bil orkade inte fram i den enorma ké som
ledde ut ur New Orleans och familjen fick hjilp
att transporteras tillbaka till sitt hus igen med
hopp om att deras hus inte skulle drabbas. Det
blev totalt motsatsen och orkanen ledde till att
hela bottenvéningen blev fylld med vatten. Ett
av barnen lyckades sent omsider sl sig igenom
taket sd att familjen kunde evakueras.

Problemet var att patientens mediciner mot
avstotning hade befunnit sig pd bottenvéning-
en liksom datorn. Efter ytterligare nigra
dagar lyckades familjen via en socialarbetare
fa mojlighet att transporteras till Texas, men
hiilsan hos patienten bérjade nu svikta. Han
blev ombedd att liggas in pa sjukhus i Texas,
men eftersom patienten inte hade pengar
kunde detta inte ske. En socialarbetare i
Cleveland lyckades skrapa ihop tillrickligt
med pengar sd att patienten kunde liggas in pd
Cleveland Clinics. Patienten hilsa hade snabbt
forsimrats. Han hade en avstétning. Efter 172
ar var han tillbaka i New Orleans tillsammans
med familjen och han intervjuades pd kon-
gressen. Detta var bara ett exempel pd ming-
der av incidenter som drabbade vira hjirtpa-
tienter.

Vetenskapliga moétet

Nu miste blicken vindas framat och inte minst

till det vetenskapliga mote som vi erbjéds.

10



edns

Initialt tycktes programmet inte bjuda pé
négra spektakulira nyheter, men det var precis
tvirtom. En mingd nya studier presenterades
med namn som ALPHA, EVEREST,
FUSION 1II, VALIDD, ARMYDA-ACS,
STARR, METEOR, EPHESUS RADIAN-
CE I-II, ERASE, SWISSI I, ECLIPSE, MER-
LIN och COURAGE. En av de mest intres-
sant studierna var nyheten om torcetrapib —en
HDL-héjare.

Torcetrapib ingdr i en klass som kallas
CETP-himmare och som har som mal att
héja HDL. Drogen ingick i ett stort forsk-
ningsprojekt med mortalitetsstudien TLLU-
MINATE som mal. Studien avbréts i fortid i
december 2006 pd rekommendation av siker-
hetskommittén pa grund av 6kad mortalitet i
torcetrapib-gruppen. Studien avsig att studera
om torcetrapib i kombination med atorvasta-
tin kunde pdverka mortaliteten gynnsamt
jimfort med enbart atorvastatin hos cirka 15
000 patienter med dokumenterad ischemisk
hjirtsjukdom. Studien stoppades alltsd i for-
tid. Sedan december har man férsokt analyse-
ra varfér det skedde en 6kad mortalitet med
torcetrapib trots att man noterade den hogsta
HDL-héjning som hittills pdvisats. En av
orsakerna skulle kunna vara att i torcetrapib-
gruppen noterades en systolisk blodtryckshéj-
ning med cirka 4-5 mmHg jim{6rt med grup-
pen som enbart tog atorvastatin. Sannolikt
foreligger det en hel del orsaker som i skri-
vande stund inte kunnat férklaras. I nista
nummer av Svensk Cardiologi kommer en
mer fordjupad analys.

Samtidigt presenterades nigra delstudier
varav ILLUSTRATE var en av dessa. Lit oss
starta med Hotlines.

ILLUSTRATE

Star for Investigation of Lipid Level manage-
ment using Ultrasound to Assess Reduction of
Atherosclerosis by CETP inhibition and HDL
elevation.

Syfte: Studien avsig att studera effekten av
torcetrapib 1 kombination med atorvastatin
pé progress av koronarskleros jimfért med
enbart atorvastatin.

Primir endpoint: Férindring i procent
ateromvolym.

Metoden som anvindes f6r bedémning av
progress/regress av koronarskleros var IVUS
— intravasalt ultraljud. (Se figur).

Basdata och design: Totalt ingick 1 188 pati-

enter, varav 591 patienter fick kombinations-

ILLUSTRATE

1SOU )etermination of Athero
Precise Planimetry of EEM and Lumen Borders

— e

EE

Primary Efficacy Parameter
in Percent Atheroma Volume

p=072

rapib 60mg in combination with atorvas
sed HDL-C by 61% and lowered LDL-C
compared with atorvastatin monotherapy.

However, torcetrapib also increased systolic blocd
pressure by an average of 4.6 mmHg.

Torcetrapib-atorvastatin did not reduce the progressior
of coronary atherosclerosis for the primary efficacy
parameter, compared with atorvastatin alone.

Adverse events showed a numerical excess inthe
torcetrapib group, but these differences did not reach
statistical sigificance (trial not powered for outcomes

behandlingen. Samtliga patienter som inklu-
derades var mellan 18 och 75 &r och hade en
dokumenterad ischemisk hjirtsjukdom klas-
sad via angiografi med minst en stenos med en
fortringning >20%. Patienter med huvud-
stamsstenos samt ett blodtryck dver 140/90
mmHg exkluderades.

Efter en run in-fas pd 10 veckor randomi-
serades patienterna dubbelblint antingen 60
mg torcetrapib i kombination med atorvasta-
tin eller atorvastatin enbart. IVUS utférdes
vid starten och efter 24 minader.

Resultat: I den primira endpointen fram-
kom det ingen skillnad mellan grupperna, ¢j
heller framkom négon signifikant forindring
av ateromvolymen. Nagon reduktion av ater-
omvolymen pévisades ¢j trots markant HDL-
héjning (cirka 66 %). Blodtrycket var hogre
efter 24 manader i torcetrapib-gruppen: 126/76
jamfért med 122/74 mmHg i atorvastatingrup-
pen (p<0,001).

Slutsats: Ingen pdverkan med tilligg av
torcetrapib till atorvastatin pd ateroskleros.

(Se figur).
METEOR

Stdr for Measuring Effects on Intima-Media
Thickness: an Evaluation of Rosuvastatin.

NEW ORLEANS

METEOR

= Transducer
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« In middle-aged adults with low Framingham risk
and evidence of subclinical atherosclerosis,
rosuvastatin treatment over a 2-year period
resulted in:

- slowing of the rate of progression of
maximum CIMT compared to placebo

- slowing of the rate of progression in every
carotid segment compared to placebo

The decrease in overall CIMT in the rosuvastatin
group did not represent statistically significant
regression. Significant regression was only
observed in the maximum CIMT in the common

carotid artery segment

Syfte: Studien avsig att jimfora effekten pa
carotis intima-mediatjocklek mellan 40 mg
rosuvastatin eller placebo.

Metoden for att bedéma ateroskleros utveck-
ling i denna studie var med hjilp av ultraljud.

Primir endpoint var forindring i maximal
carotis intima-mediatjocklek frin varje 12
miitstillen av carotis (CIMT).

Basdata och design: Totalt ingick 984 asymp-
tomatiska patienter med en medelélder pd 57 ar
1 denna randomiserade studie. Samtliga hade
en mittlig kolesterolhéjning och lag kardiovas-
kulir risk. Patienten genomgick ultraljud pd
carotis och skulle ha en icke signifikant atero-
skleros. Ultraljudet genomférdes cirka 6 ging-
er under en 24-méanaders period.

Resultat: Rosuvastatin minskade signifikant
progressen av ateroskleros i intima-mediatjock-
lek jimf6rt med placebo (p<0,0001). Med rosu-
vastatin minskade LDL med 49% en reduktion
av det totala kolesterolet med 34%. HDL 6kade
med 8%. Det framkom ingen skillnad i adverse
events med rosuvastatin och placebo.

Slutsats: Det slutliga budskapet blir att
med aggressiv statinbehandling — 1 detta fall
med rosuvastatin — tycks progressen av atero-
skleros reduceras. Resultatet av denna studie
ir intressant speciellt med tanke p4 resultatet »
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METEOR - Resultat

Forandringi Rosuva-  Placebo P
max CIMT statin (mm/ar)

(mm/ar)
For 12 -0,0014  0,0131 <0,001
matningar
For carotis -0,0038  0,0084 <0,001
communis-
matningar
Carotis- -0,0040  0,0172 <0,001
bulben
Carotis
interna-
matningar 0,0039 0,0145 0,02

» frin Asteroid-studien som visade pd regress
av ateroskleros med rosuvastatin. (Se figur
ovan).

COURAGE

Star for Clinical Outcomes Utilizing Revascula-
rization and Aggressive Drug Evaluation.

Syfte: Studien avsig att bedéma om PCI
med optimal behandling var bittre in enbart
behandling med optimalbehandling av pati-
enter med stabil angina pectoris i att reducera
mortalitet och non-fatal hjirtinfarkt.

Bakgrund: I exempelvis USA utférs mer dn
en miljon PCI och den stérre delen av patien-

terna har stabil angina pectoris. Tidigare min-
dre studier har inte visat att patienter som
genomgér PCI har bittre prognos men dir-
emot blir de angina-fria. Liknande scenario
tycks foreligga i en mingd linder

Primir endpoint var en kombination av
mortalitet och non-fatal hjirtinfarkt.

Basdata och design: Totalt ingick 2 287
patienter, som studerades i medel 4,6 dr. 1 138
randomiserades till optimal behandling och 1
149 patienter till PCI och optimal behandling.
En majoritet av patienterna — 95% — hade
objektiva tecken pd ischemisk hjirtsjukdom.
Optimal behandling bestod av aggressiv
behandling med statin (93%), 64% hade ACE-
himmare, 95% ASA samt 85% betablockare.

Exklusionskriterier: Instabil angina pecto-
ris, huvudstamsstenos, EF under 30%, nyli-
gen genomford revaskularisering (<6 mén)
och kardiogen chock.

Resultat: I den primira endpointen fram-
kom ingen skillnad, det vill séiga 1 mortalitet
eller non-fatal hjdrtinfarkt (p=0,62). Det
framkom ej heller nigon skillnad mellan
grupperna i den sekundira endpointen som
var en kombination av mortalitet, hjirtin-
farkt och stroke (p=0,62). Mirkligt nog redu-

cerades angina pectoris i bigge grupperna

COURAGE - Resultat

Resultat PCI Medicinsk P

(%) behandling

(%)

Primar 19 18,5 0,62
endpoint
Sekundar 20 19,5 0,62
endpoint
Mortalitet 7,6 83 0,38
Non-fatal 13,2 12,3 0,33
hjartinfarkt
Stroke 2,1 1.8 0,19
Hospitalise- 12,4 11,8 0,56
ring for instabil
angina

och det framkom ingen skillnad. Se figur
ovan.

Efter en ekonomisk analys —sjilvklart gjort
1 USA och Kanada — var kostnaden f6r PCI-
gruppen (uttryckt i amerikanska dollar) 6 020
mer per patient in i medicingruppen
(p<0,0001). Dessa siffror vid ett stort antal
patienter blir enorma.

Slutsats: Det framkom ingen férdel med
PCI plus optimal medicinsk behandling jim-
fort med enbart optimal medicinsk behandling
hos patienter med stabil angina pectoris under
fem 4r. I bérjan av studien kunde man se en

Srion

PHARMA
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Aurora — en utbildning 6r dig
som mdter manniskor med akut hjartsvikt.

Att i tidigt skede identifiera en patient med akut hjartsvikt ar
avgorande for behandlingsutgéngen och kan bromsa sjukdoms-
utvecklingen. Aurora &r en ny, patientfallsbaserad utbildning

med syfte att 6ka kunskapen om hjartsvikt, diagnostisering och

behandlingsalternativ.

Under utbildningen kommer stor vikt att laggas vid diskussioner
och interaktiva 6vningar. Tanken &r att frimja utbytet av kunskap

ra

Granskad
och godkénd
utbildning

och erfarenheter mellan specialister som moter hjartsvikts-

patienter under olika forhéllanden.

EN INTERAKTIV UTBILDNING MED DEN AKUTA HJARTSVIKTSPATIENTEN | FOKUS
Orion Pharma AB | Box 334 | 192 30 Sollentuna | Telefon 08-623 64 40 | Telefax 08-623 64 80 | www.orionpharma.se

Aurora vander sig i forsta hand till dig som é&r specialist eller
ST-lakare inom kardiologi, akut/internmedicin, anestesi,
intensivvard eller thoraxanestesi.

Under hésten ‘06 och véren "07 kommer utbildningen
att hallas pa preliminart 10 orter. Detaljerad kurs-
information hittar du pa www.ipuls.se

(IPULS-nr: 2006-0147).

as dUlord



N - h e =1
Samma vy ett halvar efterat.

liten minskning i angina-anfall hos PCI-grup-
pen men detta normaliserades under studien.

Kommentar: Resultatet av denna studie
kommer att {3 stor inverkan pd den framtida
behandlingen av stabil angina pectoris. Yusuf
ansdg att det inte foreligger nigot bevis och
anledning att géra PCI i denna population
(alltsd enbart dessa patienter). Han berikning
visar att si minga som cirka 40% kunde slippa
PCI. Tittar man sedan pd den ekonomiska
bakgrunden framkommer ytterligare under-
lag f6r optimal medicinsk behandling.

EVEREST
Stdr for Efficacy of Vasopressin Antagonism in
Heart Failure: Outcome study with Tolvaptan.

Primir endpoint bestod av dels total mor-
talitet, dels av kardiovaskulir dodlighet eller
sjukhusinliggning pd grund av hjirtsvikt.

Bakgrund: Tolvaptan ir en vasopressin V2-
receptorantagonist. Den ir tinkt som ett like-
medel som underlittar att reducera 6dem i
samband med hjirtsvikt.

Basdata och design: Totalt randomiserades
4 133 patienter i denna placebokontrollerade
studie pd patienter med nedsatt systolisk myo-
kardfunktion — EF <40% — och med tecken pi
viitskeretention. Patienterna var i NYHA III
eller IV och skulle virdas p sjukhus upp till 2
dygn for akut hjirtsvikt. Studien ir egentligen
2 studier, det vill siiga en kort (7 dagar) och en

L
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NEW ORLEANS

el

v byggnader i typisk New Orleans-stil.

I Louisiana serveras kraftorna forstas "cajun style".

EVEREST
Outcome Trial All-Cause Mortality

HR 0.98; 95%CI (.87-1.11)

—TIVXmg

Median follow-up 9.9 months =iy

Peto-Pato Wileoxon Test: P=0.68 s
2072 1812 1448 1112 858 589 404 28 87 W
2081 1781 1440 1100 840 580 400 33 85 PLC

0 3 s s 12 5 1 2 %

CaNUuBBBNBDO

Mosnths In Study
Conclusions

In well-treated patients hospitalized with HF, oral tolvaptan, 30
ily, facilitates management of volume overload with
sustained weight reduction

lobal clinical status (VAS) at d7/DC
of serum sodium
Maintenance of renal function.
. Long-term treatment had no effect on long-term mortality or HF
morbidity.
3. Tolvaptan achieved short-term symptom benefit with a well-
defined and acceptable long-term safety profile.

. Future research should continue to clarify target patien!
strategies

t
subsets and administration to identify clinical
benefits of vasopressin receptor blockers.

lingtidsstudie pid upp till 24 manader.
Medelvirdet pd EF var 27% och etiologin till
hjirtsvikt var ischemisk hjirtsjukdom 165% av
fallen. Diabetes var niirvarande i 39% av fallen.
Patienterna erhéll antingen tolvaptan eller pla-
cebo ovanpd sedvanlig sviktbehandling.
Resultat: Det framkom alltsd ingen skillnad

mellan grupperna i primir endpoint. I kort-

EVEREST - Resultat

Endpoint Tolvaptan Placebo p
(n=2072) %  (n=2061) %

Mortalitet 25,9 26,3 P=0,68
Kardiovaskular 42 40,2 P=0,55
mortalitet eller

sjukhusin-

laggning

tidsstudien var kiinslan av dyspné betydligt
mindre i tolvaptan-gruppen. Se figur ovan.

Slutsats: Ingen forbittring med tolvaptan
pd mortalitet.

MERLIN TIMI 36

Stir for Metabolic Efficiency with Ranolazine
for less ischemia in NSTE-ACS.

Primir endpoint var en kombination av
kardiovaskulir déd, hjirtinfarke eller &terfall
av ischemi.

Bakgrund: Ranolazine ir ett likemedel som
blev registrerat i USA forra dret med indika-
tionen angina pectoris. Emellertid har drogen
en viss forlingning av QT-tiden och man har
klassat den som andrahandsmedel. Studien
ville diirfér underséka sikerheten med medi-
cinen.

Basdata och design: Det var en dubbelblind,
randomiserad placebostudie. Totalt randomise-
rades 6 560 patienter som sjukhusvardades f6r

akut NSTE-ACS med minst ett tecken pd hog- »
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MERLIN

ndpoint

CV Death, Mi, or Recurrent Ischemia (%)

Placebo 23.5%"
(N=3,281)

Ranolazine 21.8%"
(N=3,279)

HR 0.92 (98% C10.83 t0 1.02)
P=0.11
" Y
Days from Randomization
Incidence (%) at 12 montha

s of Primary Endpoint

M cumulative

CV Death or MI (%) Recurrent Ischemia (%)

[
281

nolazine 10.4%*

HR 0.69 (85% CI 0.85 to 1.15)
- P =087
. "

0
Ouys from Randemization
M Cumulative Incidence (%) at 12 monthe

risk for hjirtinfarke, vilka var f6rhojt Troponin
eller CK-MB, ST-T-siinkning >0,1 mV, diabe-
tes. Medeltiden for behandling var 348 dagar.
Resultat: Det framkom alltsd ingen signifi-
kant skillnad i primir endpoint. Det enda
som framkom som skiljde grupperna 4t var
arytmi, tolkad via Holter. Med aktiv behand-
ling fann man en signifikant reduktion av

FEHEHEREEL
HHH

AITNERLARASEN |
i
RRSEREETEEEE |

Canal Street.

MERLIN — Resultat

Endpoint Placebo  Ranolazine P-varde
(n=3281) (n=3279)

Kardiovaskular 23,5 219 0,11

dod/aterfall

ischemi

Kardiovaskular 10,5 10,4 0,87

dod/hjartinfarkt

Aterfall i 16,1 13,9 0,03

ischemi

arytmi i ranolazine-gruppen (p<0,001). Se

figur ovan.

Slutsats: Ingen skillnad mellan ranolazine
och placebo i sikerhet.

ARISE

Stdr for Aggressive Reduction of Inflammation
Stops Events.

Primir endpoint var en kombination av
kardiovaskulir mortalitet, hjirtstopp, hjirt-
infarkt, stroke, instabil angina eller revasku-
larisering. En pre-specificerad sekundir end-
point var samma, den primira dock utan
instabil angina.

Bakgrund: AGI-1067 (succinobucol) ir en
ny drog i en nyklass som avser att minska pd
inflammationen i kiirlviggen och ocksi bidra
med antioxidantskydd.

Basdata och design: Studien var blind, pla-
ceborandomiserad med medicinen ovanpi

Placebo n=82/1950 (4.2%)
Succinobucol n=30/1923 (1.6%)

 that succinobucol may leadl .
reductions in the composite of OV
nd stroke, as well as new-onset

)is benefit occurred on top of current standard
ieare and without favorable changes in blood
essure and lipids

€ promising findings with this n
‘require confirmation

wvel therapy
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ARISE — Resultat

Endpoint Succino-  Placebo P-vérde
bucol (n=3066) %
(n=3078) %

Primar 17,2 17,3 0,985

endpoint

Sek endpoint 6,7 82 0,028

(dvsutan

instabil angina

Nyupptackt 1,6 4,2 0,0001

diabetes

sedvanlig behandling vid ischemisk hjirt-
sjukdom. Totalt randomiserades 6 144 patien-
ter och medeluppféljningen var 24 manader.

Resultat: Det framkom ingen signifikant
skillnad 1 primir endpoint. Diremot kunde
man notera en effekt pd diabetes och en 19 %-ig
reduktion av kombinationen kardiovaskulir
mortalitet, hjirtstopp, hjirtinfarkt och stroke.
Det miirkliga var att succinobucol férindrade
lipiderna i motsatt riktning, det vill siiga héjde
LDL och sinkte HDL. Se figur ovan.

Slutsats: Ingen skillnad mellan succinobucol
eller placebo avseende kombinationen kardio-
vaskuldr mortalitet, hjirtstopp, hjirtinfarket,
stroke, instabil angina eller revaskularisering
hos patienter med ischemisk hjirtsjukdom.

SPICE

Utover detta presenterades ytterligare en hel
del studier. Jag kommer att ligga ut dessa pd

hemsidan under rubriken Nyheter. Dock vill
jag avsluta med en lite annorlunda studie
gjord med hagtorn, nimligen SPICE.

Stdr for Survival and Prognosis: Investigation
of Crataegus Extract WS 1442 in CHF.

Primir endpoint var en kombination av
plétslig hjirtdod, déd pa grund av progres-
siv hjiresvike, fatal hjdrtinfarkt, non-fatal
hjdrtinfarkt sjukhusinliggning efter 24
ménader.

Bakgrund: Olika former av Crataegus,
som kommer frin hagtornens blad, bir och
blommor har anvints i otaliga drhundraden
som medicinalvixt. En hel del studier har
pavisat gynnsamma effekter pd relaxation av
blodkirlen och man har 1 sm4 studier pavisat
gynnsamma effekter pa hjirtsvike.

Basdata och design: Studien var placebo-
kontrollerad, dir studiemedicinen gavs
ovanpi traditionell hjirtsviktsbehandling.
Totalt randomiserades 2 681 patienter frin
13 europeiska linder med NYHA IT eller III
och en EF <35 %. Samtliga patienter var vil
behandlade med betablockare, ACE-him-
mare.

Resultat: Det framkom ingen skillnad
mellan hagtorn och placebo, vilket betydde
att det inte heller framkom ndgon férsimring
av den aktiva medicinen.

Slutsats: Ingen gynnsam paverkan av hag-
torn pé hjirtsviktspatienter. Ingen negativ

NEW ORLEANS

questions the SPICE trial was designed to answer

Is it safe to the patients to take the hawthorn extract

WS 14422
"Which effects on mortality and morbidity could patisnts
lering from CHF NYHA class |l or Il] expe it

WS*® 1442 taken on top of optir irma .--,1-_3!
therapy? i

Relatrve reduction , y
Hazard ratio 3665 [0 t
e

effekt av hagtorn pd patienter som behandlas
med hjirtsviktsmediciner.

Jag kinner att ni fate tillridckligt denna
ging. Jag vill bara pAminna er om att férsska
delta i ndgon av de tre stora kongresserna
nimligen ACC, ESC eller AHA i kronolo-
gisk ordning. Det stirker din kunskap — men
inte minst din sjil.

Enjoy life! |
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E m CO n CO r © C H F (bisoprolol)

Indikation hjartsvikt

Nya data fran CIBIS Il med
den selektiva betablockeraren
Emconcor CHF talar for att
det finns fordelar med tidig
insdattning av Emconcor CHF
vad galler plotslig dod.
|

Cardiac Insufficiency Bisoprolol Study Il

Vo 190314
Emconcor” CHF mg

N
Vnr 18 80 94 '
+ aercx

Emconcor” CHF mg

Vir 18 45 07 0
Emconcor” CHF i mg
":MERCK

Vinr 18 1313 y . /°/ B

Emconcor’ CHF "2/ mg

— fe”_

var 17 75 84
°

Emconcor CHF 1,25 mg

Bisopralal. fumar. / \‘ / '.NERCK

20 tabletter ' MERCK

Indikationer: Stabil, mattlig till svar kronisk hjartsvikt med nedsatt systolisk kammarfunktion. Behandlingen startas med 1,25 mg for att sedan titreras

upp till maldos 10 mg. CHF = Chronic Heart Failure. Fér ytterligare information se www.fass.se.
Ref: Willenheimer R et al. Circulation 2005;112:2426-2435. www.escardio.org, Hot Line Session No. 710009, Willenheimer R, Barcelona Sep 6, 2006.

E. Merck AB, Box 24084, 104 50 Stockholm, tel 08-545 669 70




AVHANDLINGEN ,

ag hade férmédnen att i september 2006
j opponera pd denna vilgjorda och viktiga
avhandling angdende samband och
avsaknad av samband mellan blodtryck, kolla-
genmarkérer, myokardhypertrofi och diasto-
lisk vinsterkammarfunktion hos hypertoni-
ker. Under disputationsakten hade jag och
respondenten minga givande diskussioner
och fynden i avhandlingen leder till minga
nya och spinnande hypoteser, vilka férhopp-
ningsvis i sin tur leder till nya studier. Om man
har det minsta intresse av imnet kan jag varmt
rekommendera lisning av sdvil den utmirkta
ramberittelsen som de fyra ingdende delarbe-
tena, publicerade 1 ansedda tidskrifter.
Hir nedan finner ni en sammanfattning av
de viktigaste fynden i avhandlingen, skriven av
Richard Miiller-Brunotte. Jag vill dock, som en

KOMMENTAR TILL AVHANDLINGEN “DIASTOLIC HEART FUNCTION IN
HYPERTENSION-INDUCED LEFT VENTRICULAR HYPERTROPHY"” AV RICHARD MULLER-BRUNOTTE

aptitretare, peka pd nigra fynd 1 avhandlingen
som jag finner sirskilt viktiga och intressanta,
sdsom hur olika eko-/Doppler-/vivnads-
Doppler-variabler f6r bedémning av diastolisk
funktion avspeglar olika faser av diastole och 1
olika grad ir associerade med myokardhyper-
trofi och blodtryck, vilka oberoende av varan-
dra iir relaterade till diastolisk funktion. De
olika métten pd diastolisk vinsterkammar-
funktion ir siledes komplementira. Mycket
intressant dr ocksd fyndet att mingden kolla-
genmarkoérer ir relaterad till blodtryck samt
till markéorer f6r vinster kammares diastoliska
funktion och fyllnadstryck, men ir oberoende
av vinsterkammarmassa. Andra intressanta
fynd ir att, vid likvirdig blodtrycksreduktion
reducerar angiotensin-receptor-blockad med
irbesartan bittre myokardhypertrofi dn beta-

blockad med atenolol, medan de bida terapi-
erna har generellt likvirdig effekt pa diastolisk
funktion och pé reduktion av kollagenmarko-
rer. Detta dr oerhért viktigt att kiinna till vid
utviirdering av olika terapiers effekt pa hjértat
vid hypertoni. Dock har de bida terapierna
skiftande effekter pa de olika markérerna for
diastolisk funktion och uppenbart huvudsakli-
ga effekter pd olika faser av diastole. Detta ir
naturligtvis viktigt att veta nir man ska mita
effekter av behandlingen péd diastolisk funk-
tion. Sa lis Richards sammanfattning och,
annu hellre, hela avhandlingen, som innehaller
mycket mer intressant!
Malmdo i mars 2007
Ronnie Willenheimer
Docent i kardiologi vid Lunds Universitet
Medicinsk chef, Heart Health Group

Diastolic heart function in hypertension-
induced left ventricular hypertrophy

Richard Miiller-Brunotte,
overldkare pa hjartkliniken
vid Danderyds sjukhus i
Stockholm disputerade den

6 oktober 2006 med avhand-
lingen “Diastolic heart func-
tion in hypertension-induced
left ventricular hypertrophy”.

‘Text: Richard Miiller-Brunotte

|
Bakgrund

Hypertoni-inducerad vinsterkammarhyper-
trofi dr en oberoende stark riskfaktor for hjirt-
kirl-sjukdom och déd. Prevalensen av vinster-
hos
hypertoni ir cirka 20-60 procent. Vinsterkam-

kammarhypertrofi patienter  med
marhypertrofi dr en oberoende stark riskfaktor
for kardiovaskulir morbiditet och mortalitet,
det vill séiga diastolisk- och systolisk hjirtsvikt,
ischemisk hjirtsjukdom, stroke, ventrikulira
arytmier och plotslig dod. Hypertensiv hjirt-
sjukdom ir sdledes en huvuddeterminant till
hjirtsvikt och orsak il hjirtsvikt hos mer idn
hilften av alla patienter med denna diagnos.
Vinsterkammarens geometriska struktur ger
ocksd ytterligare viktig prognostisk informa-
tion. Patienter med koncentrisk viinsterkam-

minst lika lattade hustru Louise.

marhypertrofi har sdledes en storre risk for
framtida kardiovaskulira hindelser jaimfort
med patienter med sd kallad koncentrisk vin-
sterkammar-remodellering och excentrisk vin-
sterkammarhypertrofi. Dessutom dr minskning
av vinsterkammarmassa genom blodtryckssin-
kande behandling prognostiskt gynnsamt och
medfér en minskad risk f6r kardiovaskulira
hindelser.

Mekanismen bakom hypertrofiutveckling-
en ir tll stor del tryck- och volymrelaterad,
men idven det sympatiska nervsystemet (SNS)
och
(RAAS) har foreslagits bidra. Speciellt angio-

renin-angiotensin-aldosteronsystemet

tensin IT har tilldragit sig stort intresse, dd man
har visat att det stimulerar till muskelcelltill-

Ovan: Familjen Miiller-Brunotte vilar ut pa semester utomlands. Till héger: En
efter disputationsakten lattad respondent hér tillsammans med sin formodligen

vixt. Forutom en
6kad muskelmassa
torde dven aldoste-
ron vara viktigt

genom att 6ka kol-

lageninnehéllet och sti-
mulera utvecklandet av
fibros (bindviv) 1 myo-
kardiet. okade

muskelmassa, samt bind-

Denna

vivsinlagring med pafsl-
jande stelhet 1 myokardiet,
tros ligga bakom utvecklan-
det av hypertensiv hjirtsjuk-
dom och dess komplikationer

som till exempel hjirtsvike,
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> livshotande arytmier och ischemisk hjirtsjuk-
dom.

Diastolisk dysfunktion markor

Diastolisk relaxationsstérning i niirvaro av nor-
mal systolisk funktion ses ofta hos patienter
med hypertoni med eller utan viinsterkammar-
hypertrofi. Viinsterkammarhypertrofi ir en av
de frimsta orsakerna till diastolisk dysfunktion.
Nedsatt diastolisk funktion i viinster kammare
identifierar hypertensiva patienter till skad
kardiovaskulir risk, oberoende av viinsterkam-
marmassa och blodtryck. Diastolisk dysfunk-
tion har siledes visat sig kunna forutspd utveck-
lingen av hjirtsvikt och cirka 50 procent av
patienterna med hjirtsvikt visar sig ha diasto-
lisk dysfunktion och bevarad systolisk funk-
tion. Mortaliteten och morbiditeten hos dessa
patienter ir hdg. Tidig identifiering av diasto-
lisk dysfunktion hos asymptomatiska patienter
ger sdledes en mojlighet att f6rebygga utveck-
landet av vad som forefaller vara ett prekliniskt
tecken pa hjirtsjukdom.

Metodologiskt sker en snabb utveckling av
ekokardiografi. Konventionell ekokardiografi
med mitralflédes-Doppler ("mitral pulsed
wave Doppler echocardiography” — MPWD)
ir en bra metod att mita hjirtrumsdimensio-
ner och systolisk funktion, medan diastolisk
funktionsbedémning d& mer baseras pa indi-
rekta globala vinsterkammarmatt. Vivnads-
Doppler ("tissue velocity echocardiography —
TVE) ir en relativt ny ekokardiografisk tek-
nik, som 1 detalj kan kvantifiera regionala
rorelsemonster och hastigheter 1 hjiartmuskeln
under den systoliska och diastoliska fasen.

Vid hypertrofi av hjirtmuskeln kan man se
hypertrofi av myocyter, en 6kad mingd fibrob-
laster och en ackumulation av kollagen typ I och
typ III (siledes en myokardfibros) och en hyper-
trofiav hjirtats kranskarl. Sarskilt vid hyperten-
siv vinsterkammarhypertrofi ses en kraftig
myokardfibros, vilket torde bidra till en min-
skad compliance och silunda en diastolisk funk-
tonsstorning. Ekokardiografiska metoder kan
ge indirekt uppskattning av compliance och
fibros. En mer direkt uppfattning kan dock fés
genom att mita serumkoncentration av C-ter-
minalt prokollagen typ 1 (PICP), som ér en mar-
kor for syntes av kollagen typ 1. Denna serum-
koncentration ger god 6verensstimmelse med
graden av myokardfibros pd minniska, studerat
med histologiska analyser av hjirtbiopsier, och
vinsterkammarstyvhet. Enstaka studier talar
for att blockad av RAAS ger regress av dessa
fibrosmarkérer pd patienter med hjirtsjukdom.
Relation mellan fibrosmarkorer och diastolisk
funktion vid hypertensiv vinsterkammarhy-
pertrofi, och effekten av likemedelsintervention
har tidigare dock varit ofullstindigt kint.

Milsittningen med denna avhandling var

EKOKARDIOGRAFISKA OCH BIOKEMISKA STUDIER *

SILVHIA-projektet:

HT och LVH = hypertensiva patienter med vénster-
kammarhypertrofi

HT = hypertensiva patienter

NT = normotensiva kontroller

DBP = diastoliskt blodtryck

HCTZ = hydroklortiazid

Diastolisk funktion utvarderades med konventio-
nell mitralflodes-Doppler (A=sena transmitrala fl6-
deshastigheten; E=tidiga transmitrala flodeshastig-
heten; E-dec= transmitrala decelerationstiden av E;
IVRT=transmitrala isovolumetriska relaxationsti-

Single Irbesartan >
blind 150-300 mg
HT och LVH | placebo —| #DBP>90 | ¢ pgp.9ommHg,
Dubbel blind | mmHg, .
n=114 add. felodipine
add. HCTZ
Atenolol
50-100 mg >
HT
n=38
HT
n=38
T T T T 1
-4-6 0 6 12 24 48 weeks
FIGUR 1.

den) och lungvensflode (Pv-S/D) hos alla 114 pati-
enter med hypertoni och vansterkammarhypertrofi
samt hos alla i de bada kontrollgrupperna.
Diastolisk funktion utvarderades dven med vav-
nads-Doppler (Am =hastigheten av sena diastoliska
myokardvaggsrorligheten; Em=hastigheten av tidi-
ga diastoliska myokardvaggsrorligheten; E-decm=
decelerationstidshastigheten av Em; IVRTm= isovo-
lumetriska relaxationstiden) samt ett matt pa van-
ster kammares fyllnadstryck (E/Em) hos 58 patien-
ter med hypertoni och vansterkammar-hypertrofi
och hos alla i de bada kontrollgrupperna. Serum
PICP méattes med ELISA-metoden.

att identifiera determinanterna for diastolisk
dysfunktion hos hypertensiva patienter, och att
jimfora olika ekokardiografiska Doppler-
metoder sdsom konventionell mitralflodes-
Doppler och vivnads-Doppler for utvirdering
av diastolisk funktion. Att utvirdera bety-
delsen av myokardfibros f6r den diastoliska
funktionen, samt att studera effekten av anti-
hypertensiv behandling pd diastolisk funktion
och myokardfibros hos patienter med hyperto-
niinducerad vinsterkammarhypertrofi, och att
speciellt utvirdera betydelsen av RAAS.

Material och metoder

Avhandlingen ir baserad pd "Swedish irbe-
sartan left ventricular hypertrophy investiga-
tion vs atenolol”(SILVHIA)-projektet. Detta
ir ett projekt som utvirderat effekter pd
regress av vinsterkammarmassa hos 115 pati-
enter med hypertoni och vinsterkammarhy-
pertrofi som behandlats med irbesartan eller
atenolol under 48 veckor. Tva dlders- samt
kénsmatchade kontrollgrupper bestdende av
38 patienter med hypertoni utan vinsterkam-
marhypertrofi samt 38 friska kontroller har
dven inkluderats i projektet (figur 1).

Resultat

Generellt

I SILVHIA-projektet (behandlingsdelen)
sinktes efter 48 veckors behandling blodtryck-
et signifikant likviirdigt av bide irbesartan och
atenolol (sinkning av systoliskt blodtryck med

17 respektive 13 %, och av diastoliskt blodtryck
med 13 respektive 16 %. Hjirtfrekvensen
sinktes forvintat signifikant av atenolol men ¢j
av irbesartan. Aven skillnaden mellan grup-
perna var signifikant. Minskningen i viinster-
kammarmassa-index var signifikant f6r bade
irbesartan och atenolol (-16 respektive -9 %),
och minskningen var signifikant stérre for
irbesartan jimfort med atenolol efter 48 veck-

ors behandling.

Delarbete 1
Hypertoni visade sig vara associerat med dia-
stolisk dysfunktion och den diastoliska funk-
tionen tenderade att férsimras ytterligare i
nirvaro av vinsterkammarhypertrofi. Ett av
huvudfynden i detta arbete var att bide blod-
tryck och vinsterkammarens viggtjocklek,
oberoende av varandra, piverkade den diasto-
liska funktionen (E/A-kvot, E-dec och TVRT)
utvirderat med konventionell mitralflédes-
Doppler. Forhojt blodtryck var relaterat till
nedsatt diastolisk funktion, och 6kad viinster-
kammarmassaindex relaterade till nedsatt
diastolisk funktion, oberoende av blodtrycket.
I en multivariat stegvis regressionsanalys
befanns dlder, foljt av systoliskt blodtryck och
hjirtfrekvens vara de viktigaste faktorerna f6r
E/A-kvoten. E-dec pdverkades mest av dlder,
foljt av systoliskt blodtryck och vinster kam-
mares relativa viggtjocklek, emedan vinster
kammares relativa viiggtjocklek, foljt av systo-

liskt blodtryck och dlder var de viktigaste fak-
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FIGUR 2.
Proportion av hypertensiva patienter med vénster-
kammarhypertrofi och diastolisk dysfunktion hos
58 patienter vid baseline och efter 48 veckors
behandling, utvarderat med vavnads-Doppler
(basala septala vaggen) och med konventionell
mitralflédes-Doppler. Normal diastolisk vanster-
kammarfunktion var definierat som medelvardet +
standarddeviation erhallet fran den normotensiva
kontrollgruppen.
* p<0.05 and t p<0.001 anger signifikanta foran-
dringar av behandling, och for jamférelse mellan
grupperna. Am=hastigheten av sena diastoliska
myokardvaggsrorligheten; Em=hastigheten av tidi-
ga diastoliska myokardvaggsrorligheten; A=sena
transmitrala flodeshastigheten; E=tidiga transmi-
trala flodeshastigheten; E-decm= decelerations-
tidshastigheten av Em; E-dec= transmitrala decele-
rationstiden av E; IVRTm= isovolumetriska
relaxationstiden; IVRT=transmitrala isovolumetris-
ka relaxationstiden.

Weeks

torerna for IVRT. Dessa resultat tyder sdledes
pd att olika ekokardiografiska métt pd diasto-
lisk funktion pdverkas av olika faktorer.

Nir patienterna blev indelade efter sin vin-
sterkammargeometri sdgs en tilltagande for-
simring av den diastoliska funktionen frin
gruppen med normal vinsterkammargeometri
till vinsterkammar “remodelling”, excentrisk
vinsterkammarhypertrofi och tll gruppen
med koncentrisk vinsterkammarhypertrofi.
Denna forsimring i diastolisk funktion 3tf6lj-
des med en samtidig okning i bide blodtryck

och vinsterkammarmassaindex.

Delarbete 2
Huvudfyndet i detta arbete var nyheten att
AT -receptorblockeraren irbesartan forbitt-

rade den diastoliska funktionen (E/A-kvort,
IVRT och Pv-S/D) utvirderat med konventio-
nell mitralflédes-Doppler, hos patienter med
hypertoniinducerad vinsterkammarhypertrofi
efter 48 veckors behandling. Vidare var denna
studie den forsta kontrollerade studien som
visade att AT -receptorblockad férbittrade
den diastoliska funktionen hos hypertonipati-
enter med vinsterkammarhypertrofi. Med ate-
nolol sdgs likasé en forbittring av den diastolis-
ka funktionen (E/A-kvot, och Pv-S/D).

Bade irbesartan och atenolol férbittrade den
diastoliska funktionen i samma utstrickning
efter 48 veckors behandling mitt med konven-
tionell mitralflédes-Doppler, men genom olika
mekanismer. Irbesartan férefoll forbittra den
diastoliska funktionen huvudsakligen genom
minskning av vinsterkammarhypertrofi och
genom blodtryckssinkning. Atenolol forbitt-
rade den diastoliska funktionen huvudsakli-
gen genom sidnkning av blodtryck och hjirtfre-
kvens.

Patienter med initial koncentrisk viinster-
kammarhypertrofi svarade med en 6kad for-
bittring 1 diastolisk funktion jimfért med
patienter med initial excentrisk vinsterkam-
marhypertrofi. Detta fynd ir kliniskt viktigt
eftersom patienter med koncentrisk vinster-
kammarhypertrofi har hégst risk for framtida
kardiovaskulira hindelser, och att minskning
1 vinsterkammarhypertrofi med blodtrycks-
sinkande behandling forbéttrar prognosen.

Delarbete 3
I detta arbete utvirderades bland annat for-
indring av den diastoliska funktionen med
vivnads-Doppler 1 vinster kammares basala
septala- och laterala viggar. Resultaten med
vivnads-Doppler bekriftade tidigare fynd
med konventionell mitralflédes-Doppler —
att bdde irbesartan och atenolol forbittrar
den diastoliska funktionen hos hypertonipa-
tienter med vinsterkammarhypertrofi.
Forbittring 1 diastolisk funktion sigs i bdde
den basala septala- samt laterala viinsterkamm-
arviggen. Detta intriiffade redan vid 12 veckors
behandling, och tilltog ytterligare efter 24
respektive 48 veckors behandling. Em/Am-
kvoten forbittrades enbart med atenolol, men
skillnaden var ej signifikant mellan grupperna.
Med E-decm sdgs en forbittring i bida behand-
lingsgrupperna, men ingen skillnad utfsll
mellan dem. IVRT'm férbittrades i bdda grup-
perna, men skillnaden var signifikant storre i
gruppen behandlad med irbesartan. E/Em-
kvoten, ett mitt pd fyllnadstryck i vinster kam-
mare, visade tendens till forbittring enbart i
gruppen behandlad med irbesartan (p=0.052,
basala septala viiggen), men skillnaden var ¢j
signifikant jimfort med atenololgruppen.
Enbart i gruppen behandlad med irbesar-
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tan relaterade forindring i IVRTm till f6rin-
dring i septum- samt bakviggstjocklek, obe-
roende av den blodtryckssinkande effekten
(vilket dven kunde pévisas i delarbete 2).
Atenololgruppen befanns forbittra den dia-
stoliska funktionen genom sinkning av blod-
trycket samt hjirtfrekvensen. Relationerna
mellan métt pd diastolisk funktion och vin-
sterkammartjocklek var generellt starkare i
den basala septala viggen jimfért med den
basala laterala viggen i vinster kammare.
Jimfért med konventionell ekokardiogra-
fi, forefoll vivnads-Doppler vara en kiinsli- »

Irbesartan Atenolol
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FIGUR 3.
Relativa (%) forandringar hos 58 hypertensiva
patienter med vansterkammarhypertrofi efter 12
och 48 veckors behandling i irbesartan- och ateno-
lolgrupperna (vanstra respektive hogra panelen) i
basala septala (vita staplar) vaggen utvarderat
med vavnads-Doppler (TVE), och med konventio-
nell mitralflodes-Doppler (MPWD; svarta staplar).
Signifikansnivaer anger skillnader i forandring vid
48 veckors behandling.
Am =hastigheten av sena diastoliska myokard-
vaggsrorligheten; Em=hastigheten av tidiga dia-
stoliska myokardvaggsrorligheten; A=sena trans-
mitrala flodeshastigheten; E=tidiga transmitrala
flodeshastigheten; E-decm= decelerationstidshas-
tigheten av Em; E-dec= transmitrala decelerations-
tiden av E; IVRTm= isovolumetriska relaxationsti-
den; IVRT=transmitrala isovolumetriska
relaxationstiden.
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Utvardering av myokardfibros med C-terminalt prokollagen typ 1 (PICP), och vansterkammarmassa-index (LV mass index) hos 38 normotenisva kontroller (NT),
38 hypertensiva patienter (HT), och 114 hypertensiva patienter med vansterkammarhypertrofi (HT with LVH). Diastolisk funktion av vanster kammare, utvarderat
med den isovolumetriska relaxationstiden (IVRTm) var tillganglig hos 58 hypertensiva patienter med vansterkammarhypertrofi, och hos alla de 38 individerna i
de tva andra grupperna. Medelvarden + SD. * p<0.05 and *** p<0.001.

LV mass
Fibros
HR

r—
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Diastolisk funktion

FIGUR 5.

/ Betareceptor-

SNS av den diastoliska funktio-
nen. Vira fynd tyder séle-
des pa att myokardfibros
blockerare foregir utvecklandet av
vinsterkammarhypertrofi
hos hypertoniker, och att
den diastoliska funktionen
hos denna patientgrupp
padverkas mer av myokard-
fibros in av vinsterkam-
marmassa.

Forhojda PICP-nivier
relaterade tll blodtryck
diastolisk
funktion och fyllnadstryck
(IVRTm, Em och E/Em).

samt nedsatt

Potentiellt olika mekanismer for forbattring av diastolisk funktion och
fyllnadstryck genom behandling med en AT -receptor-blockerare och en
beta-receptor-blockerare hos hypertensiva patienter med vansterkam-
marhypertrofi. BP=blodtryck; HR=hjartfrekvens; Am=hastigheten av sena
diastoliska myokardvaggsrorligheten; Em=hastigheten av tidiga diasto-
liska myokardvaggsrorligheten; E=tidiga transmitrala flodeshastigheten;

PICP var ¢j relaterat till
viinsterkammarmassaindex
eller dll viinster kammares
viggtjocklek.

Bade irbesartan och ate-

E-decm= decelerationstidshastigheten av Em; IVRTm= isovolumetriska
relaxationstiden; RAAS= renin-angiotensin-aldosteron systemet; SNS=

sympatiska nervsystemet.

nolol sinkte PICP signifi-
kant och till lika nivier

— 1/07 SVENSK CARDIOLOGI

» gare ckokardiografisk metod att kunna pavi-

sa diastolisk dysfunktion (figur 2) samt pavisa
férindring i diastolisk funktion med blod-
tryckssinkande behandling (figur 3).

Delarbete 4

Denna studie forefaller vara den forsta att
mita PICP hos hypertonipatienter med eller
utan vinsterkammarhypertrofi, samt hos en
frisk kontrollgrupp.

Ett av huvudfynden var att cirkulerande
nivier av PICP, en biomarkér for myokardfi-
bros, var hégre hos hypertoniker jimfért med
friska kontroller, och denna stegring av PICP
nivder var oberoende av niirvaron av vinster-
kammarhypertrofi (figer 4). Dessutom tende-
rar hypertonipatienter med eller utan vinster-
kammarhypertrofi att ha samma nedsittning

efter 48 veckors behand-
ling. Endasti gruppen behandlad med irbesar-
tan sigs en relation mellan férindring i PICP
och férindring i vinsterkammarmassaindex,
blodtyck och diastolisk funktion (IVRTm),
vilket skulle kunna tala f6r betydelsen av
angiotensin II f6r myokardfibros och diasto-
lisk funktion hos patienter med hypertoni-
inducerad vinsterkammarhypertrofi.

Slutsatser

Hogt blodtryck ir associerat med diastolisk
dysfunktion. En 6kning av blodtryck, hjirtfi-
bros och vinsterkammarviggtjocklek forsim-
rar den diastoliska funktionen, oberoende av
varandra. Vivnads-Doppler ir en kinsligare
metod att pdvisa diastolisk dysfunktion jim-
med konventionell

fort ckokardiografi.

Fibrosmarkéren PICP dr hogre hos hyperto-

niker jimfort med friska kontroller och denna
stegring dr oberoende av nirvaro av vinster-
kammarhypertrofi. Detta talar f6r att hjirtfi-
bros foéregdr utvecklandet av vinsterkammar-
hypertrofi vid hypertensiv hjirtsjukdom.
Bade AT -receptorblockeraren irbesartan
och betareceptorblockeraren atenolol forbitt-
rar den diastoliska funktionen hos patienter
med hypertoniinducerad vinsterkammarhy-
pertrofi, men genom olika mekanismer.
Blockering av RAAS forefaller forbittra den
diastoliska funktionen huvudsakligen genom
sinkning av blodtryck och vinsterkammarhy-
pertrofi. Betareceptorblockad forbittrar den
diastoliska funktionen genom sinkning av
blodtryck och hjirtfrekvens. Blodtryckssin-
kande behandlig sinker PICP-nivier likvir-
digt. Angiotensin II har betydelse for kontroll
av hjirtfibros och diastolisk funktion hos
hypertensiva patienter med vinsterkammar-

hypertrofi (figur 5). |
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KORONARANGIOGRAFI

DAGS FOR KORKORT FOR
KORONARANGIOGRAFI?

Text: Ulf Jensen, Jens Jensen och Per Tornvall
|Foto: Karolinska Universitetssjukhuset

dstan 40 000 koronarangiografier

utfors i Sverige i dag. De utférs fram-

forallt pd de storre sjukhusen som
region- och linssjukhus. Det finns en stor
variation 1 svil antal koronarangiografier
som utférs som 1 den bakgrund och trining
angiograféren har.

De flesta koronarangiografier utférs sanno-
likt av hjirtikare. Oavsett angiograférens
bakgrund ir det viktigt att man har fitt en
god utbildning som inte bara omfattar prak-
tisk trining utan dven andra moment sisom
stralskydd, risk-/nyttavirdering och hjirt-
lungriddning.

Det stora antalet koronarangiografier som
utfors speglar till stor del att kranskirlssjuk-
domen ir utbredd, men dven i viss man att
underskningen anvinds liberalt. Trots en stor
vana hos de flesta angiograférerna intriffar en
hel del komplikationer. Dessa ir sannolikt
vanligare under trining av blivande angiogra-
forer in hos erfarna.

De vanligaste komplikationerna ir relate-
rade till insticksstillet och dr oftast triviala
som mindre blédningar som endast forlinger
vardtiden med nigra timmar. Tyvirr fore-
kommer dven allvarligare komplikationer
som till exempel stroke férorsakat av emboli-
sering i upp till 0,3 % av undersékningarna.
Mortaliteten ir l4g (0,1 %) och iir 1 de flesta fall
beroende pi att undersékningen gors pa en
déende patient i syfte att ridda liv. Mot denna
bakgrund anser vi att det finns all anledning
att standardisera utbildningen av blivande
koronarangiograférer for att om méjligt min-
ska riskerna for patienten.

Under hésten 2006 genomférde vi pd
Hjirtkliniken tillsammans med simulatorcen-
trum pi Karolinska Universitetssjukhuset en
kurs med syfte att certifiera blivande korona-
rangiograférer. Kursplanen utgick frin ett
policydokument publicerat i Likartidningen
2001 av Svenska Hjirtférbundet (Se faktaruta).

De sex kursdeltagarna rekryterades dels frin
deltagarna pd en SK-kurs i ischemisk hjirt-
sjukdom som vi gav vintern 2006, dels frin den
egna kliniken. Kursen om tre dagar var upp-
delad pd tvd omgdngar dir den férsta om-
gingen omfattade tvid dagar. Dessa dagar

Framtidsvision: Standardiserad utbildning
och certifierade koronarangiograforer.

bestod av fyra foreldsningar; farmakologi, indi-
kationer, komplikationer och stralskydd, samt
praktisk trining i simulator for koronarangio-
grafi, men dven for stickteknik.

Vidare fick deltagarna méjlighet att prova
pd att sticka i ljumsken pd en riktig patient
samt vara med pa den f6ljande koronarangio-
grafin. Koronarangiografier frin autentiska
fall diskuterades ocksa.

Utbildning och certifiering

Innan deltagarna dkte hem filmades deras
aktivitet i simulatorn. Dessa videofilmer
bedémdes av tvé erfarna koronarangiograforer
avseende kateterhantering, respekt for aorta
och kranskiirl, bildkvalitet, analys samt {6lj-
samhet 1 underdkningen. Deltagarna rekom-
menderas ytterligare trining i simulatorn som
finns tillginglig p4 simulatorcentrum. Efter tre
manader fick deltagarna komma tillbaka f6r
ett skriftlig prov samt en filmad examination 1
simulatorn som bedémdes utifrdn samma kri-
terier som den f6rsta simulatorangiografin.
Alla deltagare godkindes pd den skriftliga
delen och alla utom en pd den praktiska delen.
Den som ¢j godkindes praktiskt har nu méj-
lighet att géra kompletterande trining i simu-
latorn f6r att senare kunna bli godkind dven pd
denna del. Alla deltagare var néjda med kur-
sen som kommer att ges tvd ganger under 2007.
Viér forhoppning ir att det ska finnas en natio-
nellt godkiind certifiering 1 koronarangiografi
redan 2008. En sidan certifiering skulle
kunna bli verklighet genom en arbetsgrupp

inom Svenska Hjirtférbundet som arbetar
med ett ndtverk mellan de sjukhus som i
framtiden kommer att ha koronarangiografi-
simulatorer. u

Basal kunskap for sjalvstandig diagnostiker
eller PCl-operator:

o Kardiovaskular anatomi, patofysiologi, sjukdoms-
lara

 Farmakologi

o Symptom, fynd och behandling vid akut och kro-
nisk ischemisk hjartsjukdom

o Indikationer fér koronarangiografi respektive PC

o Differentialdiagnoser

© Metodernas mojligheter och begransningar

o Materialkunskap

o Kontrastmedelseffekter

o Stralskydd

o Artarpunktion och kateteriseringsteknik

o Tolkning av koronarangiografi

© Komplikationer och deras behandling

© EKG-tolkning, sarskilt arytmi, ischemi, infarkt

o Arbetsprovstolkning

o Erfarenhet av indikationer for samt beddmning av
utldtanden inom kardiologisk nukleardiagnostik
och ekokardiografi

For att uppna detta kunskapsmal rekommen-

deras for sjalvstandiga diagnostiker:

o Stralskyddsutbildning

o Uthildning i hjart-lungraddning

e Minst tre manaders tjansgoring inom kardiologi
pa hjartinfarkt- eller hjartintensivvardsavdelning
(HIAHIVA)

 Under handledning utféra minst 250 koronarangio-
grafier

 Ha genomgatt kurs i grundlaggande kateriserings-
teknik och koronarangiografi
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Atacand,

candesartan cilexetil

Atacand® forbattrar utsikterna for dina hypertoni- och hjartsviktspatienter’*

Atacand® har i flera studier visat effektivare blodtrycks- Idag ér Atacand® den enda ARB som kombinerar effektiv
sankning an losartan' 2. Atacand visar dessutom effekt i blodtryckssankning under hela dygnet med bevisat skydd
mer an 24 timmar?'. Vid behov av ytterligare blodtrycks- mot bade kardiovaskular dod och sjukhusinlaggning pa
sankning tar Atacand® Plus signifikant fler patienter till grund av hjartsvikt hos personer med kronisk hjartsvikt" 4 >.

malblodtryck an losartan/HCTZ3.

CHARM-studien visar att Atacand® dessutom minskar
mortalitet och morbiditet vid kronisk hjartsvikt. Detta som
tillagg till behandling med eller utan ACE-hammare*.

Atacand® ar en ARB (AT1-receptorblockerare) med indikationerna: Essentiell hypertoni. Behandling av patienter med hjartsvikt och nedsatt systolisk vansterkammarfunktion (EF<40 %)
som tillaggsbehandling till ACE-hammare eller dd ACE-hdmmare ej tolereras. Atacand® finns som tabletter i styrkorna 4mg, 8mg, 16mg och 32mg. Behdvs ytterligare blodtrycks-
sankning finns Atacand® Plus, en fast kombination av Atacand® 16mg och ett diuretikum, hydroklortiazid 12,5mg. For komplett information se www.fass.se.

Referenser: 1. Lacourciére Y, Asmar R. Am J Hypertens 1999;12:1181-7. 2. Andersson OK. Blood Press 1998;7:53-9. 3. Koenig W et al. Clin Drug Invest 2000;19:239-46.
4. Young JB et al. Circulation 2004;110:2618-26. 5. www.fass.se.

Ett ledande féretag inom hjart-karlomradet. AstraZeneca har over 40 rs erfarenhet inom hjért-karlomradet och en stark produktportfglj med bl.a. Atacand®, Seloken ZOC,
Plendil, Zestril och CRESTOR. Huvuddelen av koncernens forskning inom hjarta-karl utgar fran Mdlndal, men inom AstraZeneca har vi ett internationellt natverk av framstaende
forskningscentra som inriktar sig pa att upptacka och utveckla framtidens Idkemedel. Vill du veta mer om vart forsknings- och utvecklingsarbete, g in pd www.astrazeneca.se. C

AstraZeneca Sverige AB, 151 85 Sédertélje. Tel 08-553 260 00. Fax 08-553 231 57. Allahjartan.se AStI’aZeneca 2



UPPDATERING ,

CIBIS Ill — en uppdatering av fynden

Den tredje Cardiac Insufficiency Bisoprolol Study, CIBIS Ill, var en randomiserad och 6ppen
studie med blindad utvardering av effektvariabler. CIBIS 11l jamférde hjartsviktshehandling med
bisoprolol och enalapril som initial monoterapi under hogst sex manader, féljt av kombinerad
behandling med bada preparaten i bagge grupperna under minst ytterligare sex manader.

Text: Ronnie Willenheimer, co-chairman och
principal investigator for CIBIS Ill, docent i
kardiologi vid Lunds Universitet och medicinsk
|chef, Heart Health Group

' CIBIS III inkluderades vid 128 centra 1 20
I linder (181 Europa) 1 010 patienter som var
minst 65 dr gamla (medel 72,5 dr) och hade
stabil hjirtsvikt i NYHA-klass II-IIT (50% av
vardera), samt ejektionsfraktion fér vinster-
kammare 35% eller ligre (medel 29%).
Patienterna var visentligen tidigare obehand-
lade med ACE-himmare, angiotensinrecep-
torblockerare och betablockerare.

Bisoprolol upptitrerades under 10 veckor
frdn 1,25 mg x 1 till 10 mg x 1, med dosékning
varannan vecka, bide som initial terapi (i biso-
prolol-férst-gruppen) och som tilliggsterapi (i
enalapril-férst-gruppen). Analogt upptitre-
rades enalapril under 4 veckor frin 2,5 mg x 2
till 10 mg x 2, med dosokning varannan vecka.

Effektmatt

Det primiira syftet var att visa att strategin med
bisoprolol-forst var icke-underligsen (noninfe-
rior) enalapril-férst avseende det kombinerade
primira effektmadttet, dod eller sjukhusinligg-
ning oavsett orsak. Antalet patienter i studien
beriknades med ledning av detta. Sekundira
syften var att underséka om bisoprolol-forst
var bittre dn enalapril-forst avseende det pri-
mira och de sekundira effektmétten, bland
annat déd, kardiovaskulir dod, plotslig dod,
sjukhusinliggningar, kardiovaskulira sjuk-
husinliggningar, forindring av NYHA-klass,
med flera. De tre pd forhand bestimda tid-
punkter di effektmadtten skulle analyseras var i
slutet av monoterapifasen (1 genomsnitt efter
162 dagar), efter ett &r (den kortaste mojliga
uppféljningstiden), samt vid studiens slut (i
genomsnitt efter 1,22 &r).

Huvudresultaten av studien presenterades
pd ESC-kongressen 2005 och publicerades
samtidigt (Willenheimer et al. Circulation
2005,112:2426-35). | intention-to-treat-analys
var bisoprolol-forst signifikant (P=0.019) icke-
underligsen enalapril-forst avseende primirt
effektmatt, som uppniddes av 35,2% (bisopro-
lol-f6rst) respektive 36,8% (enalapril-forst) av
patienterna. Man sig ingen skillnad mellan

Ronnie Willenheimer

behandlingsgrupperna i sjukhusinliggningar.
Bisoprolol-férst visade en icke-signifikant
ldgre mortalitet som var mest uttalad vid 1 4r i
form av 31% relativ riskreduktion (P=0.065,
3,6% absolut riskreduktion). De bida behand-
lingsstrategierna var helt likvirdiga betrif-

fande

events” och "serious adverse events” samt av-

sikerhetsvariabler sisom “adverse
seende andel patienter som avslutade den ran-

domiserade behandlingen prematurt.

Resultat

Resultat avseende pléotslig dod presenterades
vid ESC-kongressen 2006 (opublicerade). I slu-
tet av monoterapifasen och vid 1 ar sigs grins-
signifikant relativ riskreduktion av plotslig
dod f6r bisoprolol-forst pd 50% (P=0.107, abso-
lut riskreduktion 1,6%) respektive 46%
(P=0.049, absolut riskreduktion 2,6%). Vid stu-
dieslut sigs en avsevirt mindre skillnad pd 16%
(P=0.487).

Resultatavseende forindring i NYHA-klass
samt symptom och sjukdomstecken pa hjirt-
svikt presenterades pd ACC-kongressen 2006
(opublicerade). Man sig inte vid nigon tid-
punkt i studien nigra som helst skillnader
mellan behandlingsgrupperna avseende f6rin-
dring av NYHA-klass eller ndgot av 13 stude-
rade symptom/sjukdomstecken pd hjirtsvikt.

Inte heller sdgs nigon skillnad mellan grup-
perna i kombinerad déd eller sjukhusinligg-
ning f6r férsimrad hjirtsvike.

Vid ACC-kongressen 2006 presenterades
ocksé resultat avseende uppnidda doser av stu-
dielikemedlen och relationerna mellan dos och
effekt (opublicerade). Vid 1 ar uppniddes sig-
nifikant (P<0.0001) hégre dos av bisoprolol i
bisoprolol-férst-gruppen (8,4 mg/dygn) in i
enalapril-férst-gruppen (7,4 mg/dygn), men
ingen skillnad sdgs i enalaprildos. Vid studie-
slut uppndddes sévil signifikant hogre dos av
bisoprolol i bisoprolol-férst-gruppen som sig-
nifikant hégre dos av enalapril i enalapril-
forst-gruppen. Relationerna mellan uppnadd
dos av studielikemedel och effekt studerades i
en multivariat analys som korrigerade for 19
faktorer vid studiestart, bland annat alder,
kon, ejektionsfraktion, NYHA-klass, andra
sjukdomar, dvriga mediciner, hjirtfrekvens,
blodtryck och njurfunktion.

Primart effektmatt likvardigt

Hiir visades att de som 1 slutet av studien
nddde minst 50% av mdldosen av bisoprolol
(det vill siga minst 5 mg x 1) hade 66% ligre
mortalitetsrisk dn de som uppnddde mindre
in 50% av maldosen (P<0.0001). Motsvarande
siffror var for primirt effektmétt (dod eller
sjukhusinliggning) 47% (P<0.0001) och for
dod eller kardiovaskulir sjukhusinliggning
48% (P<0.0001). For enalapril var motsva-
rande siffror, jimférande minst 50% av mal-
dosen (det vill siiga minst 5 mg x 2) med min-
dre dn 50% av maldosen, 39% (P=0.012), 41%
(P=0.003) respektive 39% (P=0.003).

Séledes var bisoprolol-férst och enalapril-
forst likvirdiga avseende primirt effektmatt,
dod eller sjukhusinliggning oavsett orsak.
CIBIS III hade egentligen otillricklig styrka
att kunna visa skillnader mellan grupperna i
flera sekundira effektmadtt, d4 antalet patienter
var beriknat med ledning av primirt effekt-
matt och var otillrickligt for flera sekundira
effektmétt. Detta illustreras av att de stora
skillnaderna mellan grupperna, till f6rdel for
bisoprolol-forst, i d6d oavsett orsak respektive
plotslig d5d under det forsta &ret, som bist blev
grinssignifikanta.

Diremot var den statistiska styrkan adek- »
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» vat betriffande forsimring av hjirtsvike, for-
indring i NYHA-klass eller symptom/sjuk-
domstecken pd hjirtsvikt, samt sikerhets-
variabler, dir inga skillnader sigs mellan

behandlingsstrategierna. En hogre dos av

bida studiclikemedlen mot slutet av studien
var associerad med bittre 6verlevnad och
firre sjukhusinliggningar, talande for att
patienten har bittre prognos om en hogre dos
av respektive likemedel kan nds dn om
endast en relativt 18g dos kan nds. [ princip

talar olika subgruppsanalyser mot att nigon
subgrupp skulle ha sirskilt stor nytta av biso-
prolol-forst eller enalapril-forst.

Fritt val vid initial behandling

Resultaten av CIBIS III stéder ett fritt val av
initial behandling foér hjirtsvike, bisoprolol
eller enalapril, baserat pd likarens individuel-
la bedémning av varje patient. Dessutom ger
resultaten stod for att tidigt insitta behand-
ling med bisoprolol hos kliniskt stabila pati-

enter med hjirtsvikt NYHA-klass II-111 och
vinsterkammar-ejektionsfraktion 35% eller
ldgre, dven om studien pd grund av otillrick-
lig statistisk styrka inte strikt kunde bevisa att
bisoprolol-forst var bittre dn enalapril-forst
avseende dod oavsett orsak eller plotslig dod.
CIBIS III understryker att betablockad
aldrig ska undanhallas hjirtsviktspatienter
med tydligt nedsatt ejektionsfraktion, sdvida
inte dkta kontraindikation finns, det vill séiga
astma eller intolerans mot likemedlet. |

QuickOpt™ Timing Cycle Optimization

Optimering av tidsintervaller &r bevisat att férbattra patienters livskvalitet vid resynkroniseringsterapi.
Inom nittio sekunder beréknar QuickOpt™ de optimala AV och VV-tiderna. QuickOpt Timing Cycle
Optimization &ar en programmeringsbaserad metod som erbjuds i St. Jude Medicals ICD och CRT
for optimering vid varje uppfoljning.®

Med 96% korrelation till EKO, erbjuds QuickOpt™ vid varje aterbesok.

For mer information, www.sjm.com/QuickOptinfo eller www.sjm.se.
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NYAINDIKATIONER

DIOVAN

VID HYPERTONI, POST-
INFARKTSVIKT OCH
KRONISK HJARTSVIKT

DIOVAN ger en kraftfull blodtryckssankning' och har som enda
ARB utéver hypertoni? bada indikationerna postinfarktsvikt?
och kronisk hjartsvikt.?

§0:6050010

1. Mallion et al. Blood Press
2003;12(suppl1):36-43. 2. www.fass.se
Hypertoni: Behandling av essentiell hypertoni;

Postinfarktsvikt: Nyligen genomgangen hjartinfarkt: Behandling av kliniskt stabila patienter med symtomatisk hjartsvikt eller asymtomatisk systolisk
vansterkammardysfunktion efter en nyligen (12 timmar—10 dagar) genomgangen hjartinfarkt. Kronisk hjartsvikt: Behandling av kronisk hjartsvikt
nar ACE-hammare inte kan anvandas eller som tillagg till ACE-hammare nér betablockerare inte kan anvandas.

Diovan® (valsartan) ar en selektiv angiotensinreceptorblockerare och finns som Diovan 40 mg, 80 mg respektive 160 mg samt i fast kombination
med hydroklortiazid: Diovan Comp 80/12,5 mg, Diovan Comp 160/12,5 mg och Diovan Comp 160/25 mg. Samtliga levereras som tabletter i
férpackningar om 28 eller 98 st. Diovan 40 mg finns enbart i férpackning om 14 eller 28 st.

() o
) NOVARTIS ¥piovan ¥piovan‘comp
CARDIOVASCULAR
& METABOLISM Power and protection ... for life

Novartis Lakemedel, Box 1150, 183 11 Taby, Tel 08-732 32 00, Fax 08-732 32 01, www.novartis.se



< ECS

En genomgang av det endocannabinoida systemet

Det endocannabinoida systemet (ECS) ar ett nyligen beskrivet fysiologiskt system med stor
betydelse for energibalansen och omsattningen av fett och glukos. De endocannabinoida sig-
nalernas neuromodulerande effekt i det sensoriska och det autonoma nervsystemet paverkar
ocksa smartreaktioner liksom kardiovaskuléra, gastrointestinala och respiratoriska funktioner.
Numera omfattar begreppet ett helt signalsystem bestaende av receptorer, deras endogena
ligander samt enzym fér biosyntes respektive inaktivering av liganderna.

Text: Christer Hoglund

— 1/07 SVENSK CARDIOLOGI

CS ir centralt i regleringen av ener-

giomsittningen. En kronisk éverakti-

vering av systemet leder till en forsim-
ring av flera kardiometabola riskfaktorer.

Funktion

Enligt dagens kunskap bestir det endogena
signalsystemet av tv olika receptorer, CB1 och
CB2, samt flera endogena ligander, av vilka
anandamid (AEA) och 2-arakidonoylglycerol
(2-AG) har studerats mest. Alla endocannabin-
oider som hittills identifierats dr derivat av
fleromittade fettsyror, nirmare bestimtav ara-
kidonsyra. I stérre delen av centrala nervsyste-
met sker syntes av endocannabinoiderna ”pd
begiiran”, via neuronal depolarisering och flera
patofysiologiska stimuli, 1 stillet for att de bil-
das i forviig och lagras s som giller f6r andra
neurotransmittorer. AEA och 2-AG binder till
och aktiverar bide CBI1- och CB2-recepto-
rerna.

Endocannabinoidsignaleringen har méinga
olika funktioner, bdde vid fysiologiska och
patofysiologiska forhallanden. Generellt sker
en fysiologisk aktivering av EC-systemet som
svar pd stresstimuli, for att bidra till dterstillan-
det av normal jimvikt i de pdverkade cel-
lerna/viivnaderna. Effekterna av en aktivering
av EC-systemet dr dirfér oftast kortvariga och
begriinsas till de celler och viivnader som utsatts
for stress eller skada. Aktiveringen upphér
normaltsd snart organismen har dterhimrtatsig
frdn den kortvariga “obalansen”.

EC-systemet ir ett dterstillningssystem som
bidrar till att uppritthalla energibalansen i
kroppen. Fédointag och energibalans dr centra-
la funktioner och EC-systemet har genom evo-
lutionen vidmakthdllits for att bland annat
underlitta lagring av energi under tid dé dll-
ging pd foda varit god. I dag ir situationen

mycket annorlunda med ett 6verflod av lite-
tllgingliga hogkaloriprodukter. Stllasittande
kombineras med kaloririka dieter villket &r
typisk for dagens livsféring och rubbar energi-
balansen. Foljden blir 6vervikt/fetma och kro-

nisk dverstimulering av EC-systemet.

CB1-receptorn styr

CBl-receptorerna uttrycks pid méinga hall i
kroppen, bdde i de delar av hjirnan som styr
fodointaget (laterala hypotalamus, limbiska
systemet), och 1 perifera vivnader (adipocyter,
muskler, levern, mag/tarmkanalen) (Se figur
1). Hypotalamus ir den del av hjirnan som
har storst betydelse f6r den samordnade regle-
ringen av fédointag, energihushdllning och
reglering av kroppsvikten. Denna funktion
utfors bland annat genom syntes och frisitt-
ning av olika neurotransmittorer och neuro-
peptider. Hypotalamus paverkas ocksa av hor-
moner som insulin och leptin, som ir
inblandade i regleringen av fédointaget och

energibalansen.

CB1-receptorn i periferin

Fettvivnad
Fettvivnaden ir den viktigaste lagringsplat-
sen for fett 1 kroppen.
Fettvivnaden anses numera
ocksa vara ett viktigt endokrint
organ, som producerar och
utsondrar flera viktiga protei-

ner, exempelvis leptin och adi-

ponektin, vilka dr involveradei | Fettvav
kroppens omsittning av lipi-

der och glukos. Utéver sin | Muskel
funktion som fettlager har fett- | Lever

vivnaden en central endokrin
funktion, genom att den pro-
ducerar hormoner och andra

Lokalisation

Hypothalamus/
Nucleus accumbens

Mag/tarmkanalen

molekyler som styr omsiittningen av fett och
socker. En aktivering av CBl-receptorerna
okar lipogenesen, vilket i sin tur bidrar dll
bukfetma, insulinresistens och dyslipidemi.
Niir CBl-receptorn aktiveras minskas ocksd
utsond-ringen av det skyddande adipokinet
adiponektin. Liga nivier av adiponektin
forknippas med forhéjd risk for hjdarvkirl-
hindelser.

Lever

CBl-receptorn uttrycks i levern och dess
aktivering dir leder till 6kat flode av fria
fettsyror, dyslipidemi och insulinresistens.
Skelettmuskel

I skelettmusklerna hos genetiskt feta djur
observeras insulinresistens. Preliminir
forskning pa dessa djurmodeller indikerar
att aktivering av CBl-receptorn himmar
upptaget av glukos och ékar insulinresis-
tensen 1 muskelvivnad. Tillférsel av rimo-
nabant till dessa djur ledde till skat glukos-
upptag och okad syreférbrukning i
isolerad muskel. Ett veraktiverat EC-sys-
tem 1 obesa djur har en direkt effekt pd
syrefoérbrukning och glukosupptag i mus-
kelvivnad.

Mag/tarmkanalen

CB1 Blockering Paverkar

Fodointag Kroppsvikt

Intraabdominellt fett

A Adiponectin
¥ Lipogenes

Dyslipidemi
Insulinresistens
A Glukosupptag Insulinresistens

Dyslipidemi
Insulinresistens

A Mattnadskansla | Kroppsvikt
Intraabdominellt fett

¥ Lipogenes
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En aktivering av CBl-receptorerna i
mag/tarmkanalen himmar effekten av
signalsystem som normalt bidrar till mitt-
nadskinslan. Didrmed 6kar fodointaget
och energibalansen stors.

En kombination av centrala och perifera
mekanismer reglerar fodointaget och ener-
giférbrukningen. Enligt djurstudier sker en
uppreglering av EC-systemet vid kronisk
overstimulering, s att systemet omvandlas
fran att aktiveras kortvarigt och vid behov,
till ett som ir kroniskt Overaktiverat

(se figur 2).

Sammanfattning

Det endocannabinoida systemet (ECS) ir ett
nyupptickt kroppseget signalsystem. ECS
bestdr av tvd (i dag kidnda) receptorer, CBI
och CB2, med flera endogena ligander.
Stimulering/himning av CBl-receptorer pd
central och perifer nivd reglerar flera olika

drixtra

fondaparinux

funktioner i kroppens energiomsittning.
Centralt utévas denna funktion genom en
modulering av uttrycket och frisittning av
kemiska transmittorer i hypotalamusomréidet
och nucleus accumbens. P4 perifer nivd har en
aktivering av CBl-receptorer visat sig stimule-

Samtliga parametrar kinda som riskfaktorer
for uppkomst av diabetes och kardiovaskulir
sjukdom. Regleringen av EC-systemet har
alltsa stor betydelse for styrningen av fédointa-
get, upplagringen av energi och omsittningen
av fett och socker.

ra lipogenesen hos fettcel-
lerna, vilket leder till en
ackumulering av fett och
minskat uttryck av adipo-

nektin, ett hormon som

reglerar kroppens omsitt-
ning av fett och socker. Via
dessa mekanismer frimjar
overaktivitet i EC-systemet
upplagring av fett i adipocy-
terna och 1 levern, vilket
bidrar till insulinresistens,
glukosintolerans, forhéjda
triglyceridnivder och siinkta
HDL-kolesterolnivier.

Platsen for inverkan Mekanismer Foljder
Hypothalamus/ A Fodointaget AKroppsvikten/
nucleus accumbens midjemattet
Adipocyterna ¥ Adiponektin A Bukfetma

A Lipogenes A Dyslipidemi

A Insulinresistens

Skelettmusklerna/ V¥ Glukosupptag A Insulinresistens

bukspottkorteln A Insulin V¥ Energiforbrukning
Levern A Lipogenes A Dyslipidemi
A Steatos
Mag/tarmkanalen Mattnadssignaler | A Kroppsvikten/
midjemattet

Indikationer

Profylax av venos tromboembolisk sjukdom (VTE) hos
patienter som genomgar storre ortopedisk kirurgi i de
nedre extremiteterna sdsom hoftfrakturkirurgi samt
kna- och hoftledsplastik.

Profylax av ven6s tromboembolisk sjukdom (VTE) hos
patienter som genomgar bukkirurgi och som bedéms ha
hog risk for tromboemboliska komplikationer, t ex patienter
som genomgar bukcancerkirurgi.

Profylax av venos tromboembolisk sjukdom hos patienter
som bedoms ha hog risk for VTE och som ar immobiliserade
p g a akut sjukdom sasom hjartinsufficiens och/eller akut
sjukdom i andningsvagarna och/eller akut infektios eller
inflammatorisk sjukdom.

Injektionsvétska, I6sning, férfylld spruta 2,5 mg/0,5 ml

Behandling av akut djup ventrombos (DVT) och behandling
av akut lungemboli (LE), med undantag féor hemodynamiskt
instabila patienter eller patienter i behov av trombolys eller
embolektomi.

Injektionsvétska, I6sning, férfylld spruta 7,5 mg/ 0,6 ml

For ytterligare information se FASS

O
@GlaxoSmithKline

GlaxoSmithKline, Box 516, 169 29 Solna, Tel 08-638 93 00,
www.glaxosmithkline.se, info.produkt@gsk.com




GO RED FOR WOMEN

STARKT STOD FOR

800 personer kom till China-
teatern i Stockholm den 8
mars da kampanjen "Go red
for women” gick av stapeln.
Framstdende hjartldakare och
forskare, politiker, kunglighe-
ter och kandisar spred bade
kunskap och glans éver arran-
gemanget.

Text och foto: Elisabet Tapio Neuwirth

or andra dret i rad arrangerade 1,6-mil-
jonerklubben, Hjirt-Lungfonden och
Svenska Cardiologféreningen den lands-
omfattande kampanjen "Go red for women” i
syfte att sprida kunskap om kvinnors hjirt-
kirlsjukdomar. Ett annat syfte dr att samla in
pengar till forskning om kvinnors hjirtan och
madlet f6r 2007 dr minst 2,5 miljoner kronor.
Chinateatern i Stockholm fylldes av om-
kring 800 personer som visade stor uppskatt-
ning — det kunde mitas i sdvil appldder som
skratt. Dagen avslutades med en modevisning
1 rott samt musikupptridanden av Shirley
Clamp och Katarina Falholm. |

= Politikerna yar

satsas det tillrackligt pa kvinno-
iartforskning? :
|I‘)ltaa:;t:régam och manga fler stallde

moderator Roger Hi')glur}(-l, H)a:t-
Lungfonden, samt 1,6-miljone

drande
lubbens styrelse_ordforan
l|(iarriet Gillberg till Marga:‘e:a
Israelsson (s), Lena Adels-f) org
Lilieroth (m) och Lars Leijon o
(fp)- Debatten pevakades av )

—— 1/07 SVENSK CARDIOLOGI

med hjart-karisjy
Samarbeta i sty
Héglund efter deb,

invigde "Go red for women":

- 1 dag ar hjartat i centrum - och
kvinnan i vars kropp det sitter. | dag
ska vi fa kunskap och kraft, ta tag i

forandringar som paverkar oss sjalva

och for dem som star oss narmast.
Let’s go red, women!, utropade hon.

relativt

ring kvinnors hjsrt.

€ Utstrickning, s5
atten,

Prinsessan Christina, fru Magnusson,

De drivande Kr
pland andra Ka
4 gagen. Karin Sch
kvinnors hjartan.

véilinformerade om
kérlsjukdo-

de Roger

n - stod kvinnohiiirtat'
dra Charles, konferen¢
det speciella

afterna bakom "Go red for v‘ot::“
i Schenk-Gustafsson oc‘h Alex 2
e k-Gustafsson talade inledningsV
e;‘enare om broken heart-syndrome.

Seniorerna Birgit Akerberg och Britta Alvén lar for livet.

- Ja, det galler att ta vara pa resten av sitt liv. | dag har vi
fatt nya idéer och &nnu mer lust att rora pa oss. Vi prome-
nerar sa mycket vi kan och gar pa dans, sager Birgit Aker-
berg (t v).

- Dansen kallar vi "russindisco”, skrattar Britta Alvén, som
pa grund av egen lungsjukdom uppskattade éverldkare
Gunilla Bolinders forelasning om snusning och rékning.
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KMINNOHJARTAT

Haller hon mattet?

A E
lavis; :
Isstr Ii
Kvinnlig p3 ) - )
e 'l: 19 péaronform, Ie
| Inateatern j Stockh.
L it t olm talade flera hjj iali
k‘"_m::rden 6kade risken for hj.irtkéirlsj:l'(:luanspeaa"s-
i med bukfetma, Bland dem paj. T
‘ade om bra livsstil och mal e
klimakteriet sa

I elléniys s,

varden, Faris 5| Khalili .
. -Khal

mt Anna Norhammar om diabeteg, tom

jer for
med

ibetes

- Hittills har vi matt midjorna pa 250 kvinnor och snittmattet

: har ar 83,6 centimeter. Vi poangterar att midjemattet bor
o som 6 miljoner . ligga pa 80 centimeter, siger Petrus Ostman fran lakemedels-
A i1\ a1 - A a
- ang mic sghet till 1 foretaget Sanofi-Aventis.
sge insP! rar RY itten), SP¥ 2l and Econo " motsva“gh
Svet gmed Carin L.an® petersburd soc en 1ys
talar vid St

Veronica Cewenell 61 ar och Marie Belllleldt 51 ar, ar medlemlual i1,6-
'
1 [
r d
For skning kring k\mmoh)al tat pr joriteras inte och den har dage“ behovs
p I " -
ver k||ge|| for u| plysn ||gens sku|| sager Veronica Cewenell (t V'

. o
ecilia Ling, 4 V. €ldsp;, N gla, o
iddheg) o0 2 Swa ingarn,. kt ps
del av det de ber3y kanner j23 (a"dfaddhet) oc_{: ';klappnin och ex(; Veteng a}glak fore .isafnr: g" am-
“ s : . verlsk. Taslag) & T kvin anng
- el s 2 e e Lottj yajer. .0 OVerlsy "), prof,
e men det t anda att ysns PA 505 o ‘g nara om elstrg essor
. nda att lys g = i
redan till, megli:tf:::ear och hogt plodtryck sa det har ligg i = =
r jag hoga ' |
‘;\?E:tagt, sager Marie Bennerdt.
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Stor uppslutning

Vv

kvinnor.

Text och foto: Asa Larsbo

villen fére den internationella kvinno-
dagen samlades ett hundratal likare

och annan sjukvdrdspersonal, majori-

teten kvinnor, 1 Salénhuset 1 Stockholm fér att
hora vad som hinder inom forskningen pé
kvinnohjirtan.

Karin Schenck-Gustafsson 6ppnade med
att beritta om vad som brukar kallas broken
heart syndrome, ett tillstind som vid forsta
anblicken ir forvillande likt en hjirtinfarke.
Alla tecken finns dir: brostsmiirta, hjirtsvike,
ST-héjning, men vid kranskirlsrontgen ser
kranskirlen helt normala ut. Gérs diremot
en angiografi av vinsterkammaren ser man
att den ir kraftigt deformerad. Den liknar en
ballong med smalt skaft eller det japanska
lerkirl (tako-tsubo) som givit syndromet dess
andra namn, tako-tsubo syndrome.

Syndromet uppticktes i Japan, men har
ocksd konstaterats 1 Europa och USA. Det dr
ovanligt, och drabbar till storsta delen kvinnor

—— 1/07 SVENSK CARDIOLOGI

“Go Red for Women" tjuvstartade den 7 mars med en forelas-
ningskvall i Stockholm. For en fullsatt forelasningssal presen-
terades nya ron om Tako-Tsubo-syndromet, hjartkarlsjukdom i
samband med reumatiska sjukdomar, hogt blodtryck i lung-

orna, hormoner och ateroskleros samt trombocythamning hos

efter menopaus och dr med storsta sannolikt
stressutlost. Gemensamt £6r de insjuknade dr
att de nyligen utsatts f6r en extrem kinslo-
miissig chock och en tinkbar férklaring till
syndromet ir att den férhéjda halt av stress-
hormoner de utsatts for i samband med den
psykiska stressen. Trots att endast en handfull
fall konstaterats i Sverige, anser Schenck-
Gustafsson det limpligt att géra en vinster-
kammarangiografi pd kvinnor som kommer
in med infarktliknande symptom i samband

med stress, men med normala kranskirl.

Reumatoid artrit och SLE

Reumatiker l6per nistan lika stor risk for
hjirtkirlsjukdomar som diabetiker. Det
menade Elisabeth Svennungsson, éverlikare
pd reumatologen i Stockholm. I sin forelis-
ning tittade hon speciellt pd tvd reumatiska
och SLE
(Systemisk Lupus Erythematosus), som bida

sjukdomar, reumatoid artrit

Faris Al-Kahlili, Inger Hagerman
och Karin Schenk-Gustafsson
informerade i dagarna tva.

innebir en f6rhojd risk for hjartkirlsjukdom
och dessutom ir typiska kvinnosjukdomar.
Den 6kade risken kan bero pd minga fakto-
rer, bland annat har SLE-patienter hogre
benigenhet f6r ateroskleros. Men klart ir,
enligt Svennungsson, att de traditionella risk-
faktorerna for hjirtkirlsjukdom inte helt
kan forklara den 6kade forekomsten. Sjuk-
domsfaktorer sdsom den kroniska inflamma-
tion som reumatiska sjukdomar innebir och
den okade férekomsten av fosfolipidanti-
kroppar, som 6kar risken for blodpropp, kan
vara en del av forklaringen.

Hogt blodtryck i lungorna

David G Kiely frdn Sheffield talade om pul-
monell arteriell hypertension (PAH) — hogt
blodtryck i lungorna. PAH férekommer dels
i en idiopatisk form, dels i samband med
andra sjukdomar. Prognosen for patienter
med PAH ir dilig, medeléverlevnaden ér 2,8
ar, men behandlingen har pd senare dr gitt
framdt. Symptom ir framforallt andfaddhet
vid anstringning, trotthet, synkope och vrist-
6dem. Man ska ocksd, menade Kiely vara
uppmirksam pd patientgrupper med hog
prevalens: lungemboli, autoimmuna sjuk-
domar, sicklecellanemi, medfédda shuntviti-
er, portal hypertension, HIV och en familje-
historia med PAH. Diagnos gors med hjilp
av ett arbetsprov f6ljt av EKG, lungréntgen
och ekokardiografi. David Kiely har tittat
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fran professionen

speciellt pd hur PAH péverkas av en gravi-
ditet. Generellt avrdds patienter med PAH
fran att bli gravida, men nir det dnd4 sker
behandlar man med kirlutvidgande terapi,
som kan férbittra moderns prognos, samt
forloser 1 fortid med kejsarsnitt.

Asa Tivesten fran Sahlgrenska sjukhuset
inledde sin f6reldsning med titeln "Hormoner
och kvinnlig ateroskleros, senaste nytt!” med
att siga att s mycket nytt faktiskt inte hint pd
omradet sedan 2002. Hon tog emellertid upp
de tva stora interventionsstudier som tittat p&
effekterna av dstrogenbehandling pé hjirtin-
farkt och stroke, HERS fran 1998 och WHI
frin 2002. Resultatet av HERS var ingen
skyddande effekt 6ver fyra ar, utan en 6kad
risk fér kardiovaskulira hiindelser under for-
sta dret. WHI sdg ocksd en liten 6kning av
hjirtkirlhindelser och stroke i gruppen som
behandlades med estradiol och progestin.
Bada dessa studier har kritiserats hart, for att

de inkluderade patienternas var f6r gamla och
siledes redan hunnit etablera ateroskleros, fér
att behandlingen pagétt under for kort tid och
for att det strogen och progestin som anvints

var “fel”.

Mer kunskap kring 6strogen

Asa Tivesten haller till viss del med om kriti-
ken att det var fel typ av 6strogen och proges-
tin som anvints, dd hennes egen forskning pd
djurmodeller visar att metoxyestradiol (i
HERS och WHI anviindes en dstrogen som
inte bildar metoxyestradiol) skyddar mot ate-
rosklerosutveckling. Hennes sammanfatt-
ning blev dock att mer kunskap behévs. En
del av den kunskapen fr vi fsrhoppningvis i
de pdgdende studierna ELITE och KEEPS
som bdda gors pa yngre friska kvinnor.

Aven Eva Swahn frin Linkoping, som talade
om trombocythimning hos kvinnor med akut

koronart syndrom efterlyste mer kunskap.

— I kénsperspektiv har inte mycket hiint i
detta dimne sedan jag tittade pd det pd 1980-
talet, konstaterade hon.

Eva Swahn menade indé att kvinnors och
mins trombocytreaktion ir olika. Enligt
Women’s Health study fran 2005 har exempel-
vis ASA ingen effekt pd hjirtinfarkt, medan
det diremot har en positiv effekt i preventio-
nen av ischemisk stroke. Varfor det ir sd vet
ingen, och effekten pd miin ir den motsatta.

I dag behandlas kvinnor pd samma sitt
som man, trots att kvinnors trombocyter rea-
gerar annorlunda och kvinnor bléder mer.
Kvinnor har ocksi simre 6verlevnad vid
invasiva dtgirder direkt efter en infarket.

— Beror det pd att vi behandlar kvinnor
med fér mycket trombocythimmare, som gor
att de bléder mer och diirfor inte klarar ett
invasivt ingrepp lika bra som min, frigade
Eva Swahn, som vill géra en fullskalestudie
om detta. |
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INSAMLINGSFOND M

Forra aret beviljade Hjart-
Lungfonden for forsta gangen
6ver 100 miljoner kronor till
forskningen. Malet ar att
inom nagra ar kunna dela ut
250 miljoner kronor.
Drommen ar att sponsra helt
egna forskargrupper.

Text: Asa Larsbo
Foto: Lelle Weibull
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or en td sedan stillde Hjirt-
F Lungfonden en friga till "sina forskare”™

Vad kan forskningen inom hjirt- och
lungmedicin uppnd inom tio 4r om den fir de
pengar den behover? Svaren sammanstilldes 1
ettantal konkreta och ambititsa forskningsmal
som for hjirtsjukdomar ir: halvera dédstalen
for hjirtattack, identifiera riskfaktorer f6r och
forhindra plétslig hjirtdsd, hitta metoder som
stoppar dderférkalkningsprocessen, férdubbla
antalet 6verlevnadsir med fullgod livskvalitet
for patienter med hjértsvike, halvera sjuklighet
och dédlighet i arytmier, kunna bota kirl-
kramp samt viinda 6kningstrenden av stroke.
For att nd dit behévs mer pengar.

— 2006 beviljade vi 100 miljoner till forsk-
ning. Samtidigt fir vi in ansékningar f6r 600 till
700 miljoner, vilket betyder att minga projekt
blir utan, inte for att de ir diliga, utan f6r att
medlen inte ricker, siger Hjirt-Lungfondens
generalsekreterare Staffan Josephson.

Hjirt-Lungfonden bekostar i dag lejonpar-
ten av den svenska forskningen inom sina
omriden. Tv4 tredjedelar av pengarna gér till
forskning om hjirtsjukdomar och satsas i for-
sta hand 1 form av projektstsd till klinisk
forskning som snabbt ska komma patienterna
till godo. Dessutom gér pengar till stipendier
av olika slag och all postdoctjinster. Fonden
satsar ocksd pd att finansiera ett antal tjinster
pd kardiologins omride. Dessa si kallade
Werkétjinster — utlysta 1 Lars Werkés dra —
innebir att innehavaren under tre ir delar sin
tid mellan kliniskt arbete och forskning.

— Vi har tidigare delat ut de hir pengarna
som priser, men har frin och med 2006 gjort
om dem till inster i stillet. Vart forsknings-
rdd anser att pengarna gér mer nytta pd det
sittet, och det rimmar ocksa bittre med vad
vira givare vill att deras pengar ska gé dll.
Vilka som fick de tv4 forsta tjéinsterna annon-

serades pd Likarstimman i november férra

aret.

— Vi skulle vilja ha méjlighet att finansiera
dnnu fler ginster si att fler unga forskare kan
stanna i Sverige och fortsiitta sin forskarkar-
ridr. I dag hoppar allefér manga av for att det
inte finns tillrickligt med forskningspengar.

Projekt genom aren

Hjirt-Lungfonden bildades 1904 som en del 1
kampen mot den tidens folksjukdom, tuber-
kulos. I takt med att den kampen vunnits har
fonden breddat sitt engagemang och numera
fokuserar den pd vdr tids stora folksjukdomar
— hjirtinfarke, hjirtsvike, kirlkramp, medfod-
da hjirtfel, stroke, KOL, astma och emfysem.

Sedan Hjirt-Lungfonden bildades har den
funnits med som finansiir i de stora skeende-
na inom svensk hjirtforskning: framtagning-
en av pacemakern, landets forsta hjirtlung-
maskin, den férsta hjirttransplantationen.

— Vi har fitt fram méinga spinnande resul-
tat genom &ren och har mycket vi kan vara
stolta 6ver, siiger Staffan Josephson.

Nyligen presenterades exempelvis resulta-
ten frin en studie om hur hjirtsviktspatienter
behandlas i primirvirden, som letts av Ulf
Dahlstrém 1 Linkoping och Karl Swedberg 1
Géoteborg. Syftet ér att ta fram bittre arbets-
metoder for hur denna patientgrupp — runt
200 000 till 250 000 personer — ska behandlas.

Ett annat exempel dr den satsning pa barn-
kardiologi som ska resultera i ett antal forsk-
ningsprojekt samt en ny tjdnst i dmnet.

Fonden har proklamerat februari som
Barnhjirtemdnaden och den 14 februari
(Alla hjirtans dag) utlystes tjinsten. Vem som
tilldelats den annonseras pd vdrmotet i
Géteborg 1 april.

— Tanken ir att vi varje mnad under 4ret
ska ha nigon form av aktivitet f6r ett visst
forskningsomréde.

I mars ir det foljaktligen kvinnors hjirt-
sjukdomar som ligger i1 fokus. Redan férra
aret var Hjirt-Lungfonden engagerade 1 de
aktiviteter som pa kvinnodagen hélls runt om
ilandet under parollen Go Red For Women i
samarbete med 1,6-miljonerklubben och
Cardiologforeningen.

— Intresset fér evenemanget var enormt
och vi samlade in en hel del pengar som gick
till forskning inom omrddet. Férhoppningen
ir att bdde evenemanget som sidant och den
insamlade potten ska bli dinnu stérre i ar.

Samarbetet med bide Cardiologféreningen
och 1,6-miljonerklubben stricker sig dock ling-
re dn till “Go Red for Women”. Alexandra
Charles, 1,6-miljonerklubbens grundare sitter 1
och  Anders
Waldenstrom, tidigare ordférande 1 Cardiolog-

Hjirt-Lungfondens  styrelse
foreningen ér ordférande i fondens forsknings-
rdd. Dessutom stéttas naturligtvis minga av
Cardiologféreningens medlemmar i sin forsk-
ning med hjilp av pengar frin fonden.

— Likarkdren hjilper ocksa till med de
informationsskrifter om olika hjirt- och
lungsjukdomar vi ger ut. Dels med sakkun-
skap, naturligtvis, men ocksd genom att se till
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att skrifterna ndr ut till patienter och anhéri-
ga pd klinikernas vintrum. Det ir ju vdra
presumtiva givare och deras anhériga som
sitter dir.

Information ara och o

Att fonden och dess arbete ir synligt for all-
minheten blir allt viktigare. Konkurrensen
om givarna hirdnar alltmer. Samtidigt giller
det att ligga ribban for informationen ritt sd
att givarna inte kinner att pengarna férsvin-
ner i administration och reklam utan verkli-
gen gir till forskningen.

—Ju mer visyns, desto mer pengar kommer
in, sd information dr oerhort viktigt, sidger
Staffan Josephson.

Ett framgangsrike sitt att 6ka synligheten
ir de féredrag som fonden bjuder in givare
och medlemmar till runt om i landet. Hir far
forskare beritta om sin forskning f6r intres-
serade givare, samtidigt som fonden informe-
rar om sin verksamhet och givarna far tillfil-

le att stilla frigor bdde om forskningen och
hjirt- och lungsjukdomar i allminhet.

— Detta ir mycket uppskattat frin bida
sidor, siiger Staffan Josephson. Forskarna far
moéta sina patienter pd ett avspint sitt och
beriitta om sitt arbete och vad de tror om
framtiden. Givarna fir méta “sina forskare”
och stilla frigor om sina sjukdomar och vi far
kontakt med givarna och far veta vilka frigor
de tycker ir viktiga.

Just 1 informationsfragor ir dialogen med
Cardiologféreningen extra viktig, menar
Staffan Josephson. Han ser stora méjligheter
1 att tillsammans arbeta med lobbyverksam-
het och se till att gemensamma frigor lyfts
fram och diskuteras.

— Vi kommer till exempel under 2007 att
samarbeta med ICA-Kuriren som ska skriva
om de olika sjukdomarna och later lidsarna
mota minniskor som berittar om hur det ir
att leva med dem. Tillsammans med Cardio-
logféreningen kan vi hjilpa till att ta fram

limpliga fall att beritta om for att ge sjukdo-
men ett ansikte.

Fonden har tidigare arbetat en hel del med
information kring riskfaktorer och livsstil
och har bland annat gett ut en kokbok — Alla
hjdrtans recept — som blivit en av Sveriges
mest sdlda kokbocker. Efter en undersékning
bland givarna var de helst vill att pengarna
ska satsas har inriktningen dndrats.

— Var uppgift ir att se till att forskningen
far pengar. Detdr det vira givare vill att deras
gdvor ska gd ull.

Staffan Josephsons drém ir att fonden pd
sikt ska kunna sponsra forskargrupper helt.
P4 det sittet kan man ge forskarna mer tid att
forska och slippa soka nya pengar hela tiden,
som ofta ir situationen i dag.

— Vi hoppas att om fem till sex dr kunna
dela ut 250 miljoner om dret, det dr vad vira
forskare siger att de behover. Kan vi géra det
har vi god chans att uppnd de forskningsmal
vi stillt upp. |

/

Den nyligen publicerade SCD-HeFT
studien visar att behandling med ICD
signifikant minskar mortaliteten hos
patienter i funktionsklass II/IIT (NYHA)

samt lag ejektion fraktion (< 35%).

Enligt New England Journal Of Mediicin

lakemedel &r inte den enda
behandlingen av hjartsvikt!

Hjirtsviktspatienter, med redan optimal
likemedelsbehandlig, uppvisade en 23 %
mortalitets reduktion med skydd av en
implanterbar defibrillator. Plotslig
hjirtdsd (SuddenCardiacDeath) dr den

fraimsta mortalitets orsaken for patienter
med ldg EF. Nu kan du ordinera den bista

“medicinen” fér dina hjirtsviktspatienter.

Besok www.medtronic.se for mer

Information!

&> Medironic
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Text: Anders Waldenstrém, Barbro Osterlund,
Peter Eriksson, Steen Jensen, UIf Naslund
Foto: Jan Lindmark
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jartcentrum vid Norrlands Universitets-
H sjukhus i Ume4 fyller tio &r i ar. Det bil-

dades som en naturlig sammanslutning
av de enheter och specialiteter som vardagligt
samverkar kring hjirtkirl-sjuka patienter; tho-
raxkirurgi, thoraxanestesi, thoraxradiologi (i dag
kranskirlsrontgen, PCI och MR-hjirta) klinisk
fysiologi och kardiologi. Thoraxkirurgi och PCI
startade parallellt i Umed 1988 och de har succes-
sivt utvecklats till att vara landets tredje till fjirde
volymmiissigt storsta verksamheter. Hjirtcent-
rum spinner mellan all slags hégspecialiserad
hjirtsjukvard for norra regionens relativt aldriga
881 000 invanare, linsvird for 257 000 viisterbott-
ningar, linsdelsvird och dppenvérd for cirka
140 000 medborgare i Ume& med omnejd.

Hjirtcentrum med sina 400 medarbetare har
en modern, platt organisation med en verksam-
hetschef (Ulf Nislund) direkt understilld lands-
tingsledningen. En ledningsgrupp med medicin-
ska chefer for thoraxkirurgi (Anders Holmgren),
thoraxanestesi (Barbro Osterlund), klinisk fysio-
logi (Ove Rinnstrém), angio-PClI-verksamheten
(Peter Eriksson) och kardiologi (Krister Lind-
mark) samt avdelningscheferna for alla varden-
heter. Hjirtcentrum har nyligen fitt en verk-
samhetsutvecklare (Karin Olsson), som inriktar
sig pa avvikelserapportering, hindelseanalyser,
utbildnings- och kvalitetsfragor.

Samarbetet med universitetsinstitutionerna ir
viktigt for forskning och undervisning och saknar
hoga akademiska murar. Viktiga roller hir har
professorn i thoraxkirurgi (Gunnar Engstrém), 1
kardiologi (Anders Waldenstrom), hégskolelek-
torerna i klinisk fysiologi respektive kardiologi
(Kjell Karp respektive Owe Johnson).

Personalen borgar for kvalitet

Ett konsekvent huvudkoncept har varit att de 1
ingreppen direkt involverade aktérerna — ope-
ratdrer och skéterskor — ska vara fi och géra
ménga ingrepp per capita, vilket gér att vi har
mycket erfaren personal som borgar f6r kva-
litet. En elektrokardiolog, PCI-operatér eller
thoraxkirurg opererar siledes betydligt mer in
pa de flesta andra jimférbara kliniker.

Ett annat viktigt signum ir det vardagliga, for
att inte séiga intima samarbete som kardiologer
och thoraxkirurger dagligen bedriver kring alla
hjirtutredningar f6r att fatta avviigda interven-
tionsbeslut. Thoraxkirurgerna behover inte
kinna sig bestulna pa limpliga operationsfall av
ivriga ensamradande PCl-operatérer. Hela tho-
raxverksamheten, kardiologin och angio-PCI
sitter ihop pd samma vaningsplan, vilket frimjar
samarbetet.

Ett tredje koncept {6r Hjirtcentrum édr genom-

gangar av virdkedjor och ambitiés datafingst till

olika databaser och register.

Dessa koncept kan kanske forklara det omds-
me vibrukar i av de som “spionerar”, gor studie-
besok eller gistspelar nigon vecka: kostnads-
effektivt och hog kvalitet. Det svira ir att bevisa
kvalitet och utnyttja datafingsten for att finga
kvalitetsbrister respektive forbittringsomraden.

Lang erfarenhet av PCI

PCI-verksamheten bedrivs av fem likare, varav
fyra kardiologer (tvd ir disputerade) och en
radiolog. Fem rontgenskéterskor och en bio-
medicinsk analytiker arbetar heltid, och tva kar-
diologskéterskor arbetar halvtid pd PCI-enheten
och halvtid pd HIA. De flesta medarbetare ir
anstillda vid enheten sedan mdnga ar. Vi ir séle-
des ett viil sammansvetsat giing med ling erfaren-
hetav PCIL.

Samarbetet med 6vrig kardiologi, klinisk
fysiologi och thoraxkirurgi fungerar synnerligen
vil. Hittills har vi varit niistan helt forskonade
fran sjukskrivningar, vilket vi tror férklaras av
det goda arbetsklimatet.

PClI-enheten férfogar 6ver tva laboratorier,
varav ett ir direktdigitalt med bista tinkbara pre-
standa. Undersokningarna lagras i ett dedicerat
PACS. Under 2006 utfordes cirka 2 400 koronar-
angiografier och 1 030 PCI. Det innebir att samt-
liga operatorer fir goda volymer bide betriiffande
angiografi och PCI, ndgot vi anser ger god kvalitet.

Vi bedriver jourverksamhet dygnet runt, dret
runt och tar emot patienter frin de fyra nordliga
landstingen, motsvarande halva Sveriges yta
men med endast en tiondel av landets befolkning
inom upptagningsomridet. Vid dagliga hjirt-
ronder deltar férutom PCl-operatér ocksd

avdelningskardiolog, klinisk fysiolog, thorax-

kirurg och ibland thoraxanestesiolog. Samrdd
med thoraxkirurg sker dessutom flera ginger 1
veckan inne pd laboratoriet i anslutning till
undersdkningen, sd att patienten kan bedémas s&
allsidigt som méjligt, med syfte att erbjuda varje
enskild patient optimal behandling.

Vi har dll skillnad frin minga andra enheter
varit dterhdllsamma med likemedelsavgivande
stentar (DES). Fran borjan ansdg vi att det fanns
for litet data angdende lingtidsbehandling.
Sedan sommaren 2006 pagir nu en debatt om
DES har storre risk for sen stenttrombos in van-
liga metallstentar. Tills de eventuella riskerna har
klargjorts eller férkastats anser vi att forsiktig-
hetsprincipen bor gilla, men i vil utvalda fall tror
viatt DES kan vara den bista l6sningen. I fram-
tiden hoppas vi pd nya tekniker som underlittar
endotelnybildning och kirllikning.

Ny teknik anvands

Arytmivarden, "elektrokardiologin” genomgér
en snabb utveckling. Ny teknik gor det méjligt
for nya patientgrupper att dra nytta av behand-
lingarna. Medarbetarna under ledning av Steen
Jensen har haft den unika fé6rmanen att f3 hante-
raiprincip alla undersékningar och behandlingar
inom omradet, sivil invasiva som non-invasiva.
Detta ger en omvixlande arbetsmiljé och flexibi-
litet 1 verksamheten med ett bra utnytgjande av
resurser. De fyra subspecialiserade kardiologerna
genomfor invasiva elektrofysiologiska undersok-
ningar, kateterablationer, pacemakerimplantatio-
ner och implantationer av automatiska defibrilla-
torer (ICD) under assistans av biomedicinska
analytiker. Samma arytmologer och BMA har
hand om den noninvasiva diagnostiken med
TAS, tilt-test och Holter, liksom en omfingsrik
mottagning for pacemaker- och ICD-patienter.
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I samarbete med barnkardiologerna skéter
sektionen ett antal barn med pacemaker, ICD
och komplexa arytmier. Vdr aktiva forsknings-
verksamhet med en docent och ytterligare en
disputerad arytmolog fungerar som handledare
for de tva dvriga arytmologerna och ett flertal
BMA som iir doktorander.

Implantationer av si kallade sviktpacemaker
stdr for den stérsta 6kningen inom verksam-
heten. Ménga patienter fir en avseviirt {6rbitt-
rad livskvalitet; metoden ger dven en &verlev-
nadsvinst. Arytmienheten har hég kompetens
med tre sjilvstindiga implantatérer. Detta har
bidragit till att norra regionen fér nirvarande
har landets hogsta behandlingsfrekvens med bi-
ventrikulir pacemaker och har hunnit lingt
med att inféra metoden i sviktbehandlingen.

Implantationer av ICD har successivt 6kat med
cirka tio procent per ar. Hir, liksom 1 6vriga lan-
det, sker nistan alla pd sekundirprofylaktisk
indikation, det vill siiga efter 6verlevt hjirtstopp
eller en allvarlig kammararytmi. En stor friga ir
om vi dven i Sverige ska utka indikationerna f6r
primirprofylaktisk implantation. Aven en mitt-
lig upprioritering av indikationsgruppen “risk-
patient utan tidigare arytmi” kommer att ge en
kraftig 6kning av ICD-implantationer. Kost-
naderna kommer att 6ka, liksom behovet av
kompetens (och antalet komplikationer!).

Ett tredje omrdde 1 snabb utveckling ir kate-
terbehandling av férmaksflimmer. Patient-
gruppen ir stor och de vanliga behandlingsme-
toderna ir otillfredsstillande. Vi anvinder
tekniken med lungvensisolering och utfor ett
ingrepp 1 veckan. Metoden har relativt god
effekt f6r manga patienter med paroxysmalt for-
maksflimmer. Tekniken ir resurskrivande och
mdnga patienter kriver flera ingrepp.

MRhjarta starkt omrade

MRhyjirta ir ett starkt omrade av tvd skil: Det
ena ir det goda samarbete som byggts upp med
radiologin i Viisterbotten. Det andra dr den kom-
petens som framfor allt Bengt Johansson, var
mest tongivande kardiolog inom medfédda
hjirtfel, kunnat ingjuta i denna verksamhet
genomssina 1,5 &r pd ettav viirldens mest framstd-
ende centra f6r MRhjirta, Royal Brompton
Hospital i London. Vira hittillsvarande erfaren-
heter dr att MRhjirta inte 16nar sig att bedriva
bara genom att bestycka MR-maskinen pd sjuk-
huset med teknik for hjirtdiagnostik. Det krivs
bland annat gedigen kardiologisk kompetens
och klinisk erfarenhet av komplexa medfédda
hjirtfel och ekokardiografiigod samverkan med
diagnostisk radiologi for att en satsning ska bli
meningsfull. Uppenbart ir att nyttan och indika-
tionerna kommer att vidgas vad giller forvir-
vade klaffel, funktionsbedémningar.
Thoraxanestesin och thoraxintensivvirden
byggdes upp av den framlidna Per Hohner, en

firgstark person inom anestesin. Frin attibérjan
opererat ett till tv4 fall i veckan blev det ar 2006
totalt 1 222 thoraxkirurgiska operationer under
medverkan av elva fast anstillda anestesiologer.

Moderna hjalpmedel

Vi har en operationsavdelning med fyra op-
salar och en THIVA avdelning med tio patient-
platser. Att bygga upp en klinik med strikta
rutiner och handfasta PM har betalat sig i form
av bra resultat for hjirtkirurgin i Umed. Vira
duktiga kirurger har naturligtvis bidragit med
god kirurgi och anestesiologerna har komplet-
terat med kvalitet i anestesi och intensivvard. I
detta arbete har transesophagealt hjirtultraljud
(TEE) varit ett ovirderligt hjilpmedel.

Tidig diagnos av hjirttamponad gor att vi nu
nistan alltid hinner in till en op-sal for dtgird
innan hjirtat helt tamponeras. Vid ST-f6rind-
ringar hos patient pA THIVA kan graftocklu-
sion misstinkas och med TEE kan man oftast
avgora vilket av de tre kranskirlen som ir enga-
gerat infor eventuell re-operation. Numera
anvinder vi dven transthorakalt ultraljud i det
dagliga arbetet. Alla narkoslikare har fatt basal
utbildning efter ett standardiserat protokoll.
Kunskapsnivdn i TEE har successivt 6kat, men
utvecklingen stiller nya krav och vi méste stin-
digt bli bittre. Mélet iir att alla ska g igenom den
ackrediteringsprocess som vér europeiska for-
ening, EACTA, har utarbetat och som kriver att
man bland annat klarar en europeisk tentamen.

Vi har inte digital ultraljudslagring, nigot som
skulle underlitta utveckling av kompetens och
kvalitetssikring. Ett exempel éir i de fall man kon-
staterat ett paravalvulirt lickage 1 en klaffprotes
redan inne pa op, sd bér man kunna ta upp den
undersokningen for jimférelser senare i det post-
operativa férloppet. Under 2006 upphandlades
tvd TE 33 ultraljudsmaskiner med vilka 3D-
undersokning kan goras och denna teknik kriver
mdjlighet till digital bildlagring och bildbearbet-
ning. Vi riknar med att under 2007 £3 digital
ultraljudslagring med tillhérande arbetsstationer
for hela Hjirtcentrum och barnkardiologin.

“Inte utan stolthet” brukar vi presentera tho-
raxkirurgin i Umed. Det dr annars inte s3 litt att
sticka upp eftersom Sverige har en internationellt
mycket hog standard pd sin thoraxkirurgi. Och
nir vi forsdker hdlla hég svansféring antyds det
soderifrin att patienterna som opereras i norr ir
friskare. Det ir forstds nonsens. Giistande kirur-
ger, svenska hjirtkirurgiregistret respektive sven-
ska coronarangiografi- och angioplastikregistret
(SCAAR) ger en annan bild om casemix och ope-
rationsresultat. De nio firdiga specialisterna ope-
rerar mycket, ir erfarna och ackompanjeras av en
sillsynt skicklig grupp om sex perfusionister,
varav fyra ir disputerade. Kranskirls- och klaff-
kirurgin genomfors siledes i en miljo av kreati-
vitet, erfarenhet och vetenskapligt tiinkande.
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Nir det giller hjirttransplantationer och
barnhjirtkirurgi behéver klinikerna soderut
inte befara konkurrens frin Ume3. Vi anser att
detta ska bedrivas pd hogst tvd centra i landet
och Umed har inga ambitioner hirvidlag.

Kardiologer, inklusive PCI-kardiologer och
thoraxkirurger, tror pd en ljus framtid for tho-
raxkirurgin. Volymerna minskar inte som i
resten av landet och vi anser pd vetenskapliga
grunder att tvd till tre kirlsjuka och patienter
med huvudstamsstenos oftast mér bist av
kranskirlskirurgi och inte av PCI, vilket nist-
an har blivit praxis bland en del av de andra
cirka 27 PCl-enheterna 1 landet.

Kardiologins slutenvird bedrivs pd sex HIA-
platser, en vdrdavdelning med 20 virdplatser
samt en utredningsavdelning pa cirka 16 platser
méndag till 16rdag morgon.

Arligen behandlas 1 sluten vard knappt 5 000
patienter pd cirka 12 000 vdrddagar. 6 900 likar-
bestk och konsulter samt cirka 1 400 skéterske-
besok gors 1 6ppenvirden.

Kontaktskoterskor édr sedan lang tid ett vik-
tigt sitt att mota vissa patientgruppers speciella
behov. Hir kan nimnas kranskirls-, hjirt-
svikts- och kontaktskéterskor for medfédda
hjirtfel (GUCH-enheten), refraktir angina (for
patienter som gor bakstringsstimulering, TNS
cller EECP, enhanced external counterpulsa-
tion), svir pulmonell hypertension. Hjirtcent-
rum har fem sjukgymnaster, som har en viktig
roll i prevention, rehabilitering och hjirtskolor.

Satsningen pa CKG
En stor satsning i vir verksamhet ir Centrum
for Kardiovaskulir Genetik, CKG. Incita-
mentet var den forskning vi bedrivit pd hyper-
trof kardiomyopati och som lett till Stellan
Morners avhandling. Syftet med den var att
kartligga de mutationer som fanns hos de norr-
lindska familjerna vi kunde spdra. Avsikten
var att med genotypning férséka riskbedéma
fenotypen varfér dven noggrann klinisk under-
sokning gjordes. Mérner fick sin grundlig-
gande utbildning i Paris vilket ocksé blev intri-
desbiljetten till ett stort europeiskt samarbete
pd omrddet, dir vi fick ansvar f6r en del av
mutationsanalyserna. Nir sedan bra behand-
ling mot plétslig déd i form av ICD blev vil
utprovat tyckte vi att det etiskt var riktigt att
mer systematiskt sitta upp verksambhet.
Samtidigt startade Steen Jensen och barnkar-
diologikollegan Annika Rydberg och Eva Lena
Stattin, klinisk genetik, utredning av patienter
med lingt QT-syndrom. Familjir hyperkoles-
terolemi har sedan linge varit ett etablerat
omride av Olle Hernell, barn- och ungdoms-
medicin, och Owe Johnson pd kardiologen.
Genom generdsa privatdonationer och stéd
fran sjukhusledningen har vi skaffat modernast
méjliga apparatur pi omradet inkluderande en »
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Verksamhetschef UIf Naslund.

=

kular Genetik.

Peter Eriksson, medicinsk chef

angio/PCl. sor i kardiologi.

» [llumina beadplattform och ekoapparat som
klarar speckletracking.

En stor del av det gdngna dret har géte all att
planera och starta CKG som ett samarbetspro-
jekt mellan Hjirtcentrum, Barnkardiologi och
Klinisk genetik. Syftet ir att utreda monogene-
tiska sjukdomar, i forsta hand familjir kardio-
myopati (framfor allt HCM), langt QT-syn-
drom, familjir hyperkolesterolemi, och andra
mindre vanliga monogenetiska sjukdomar.
Tanken ir att CKG ska bli ett centrum for
Sverige och Norden dir mutationsanalyser ska
genomfGras samt dven utredning av fenotypen
med avseende bland annat p4 hjirtfunktion och
arytmi. Dirtill kommer den etiskt viktiga verk-
samheten med rddgivning. En samlad verk-
samhetav detta slag dr ngdviindig for att f4 stor-
sta mojliga kompetens till patienters och
anhérigas fromma. Ett gott exempel &r
begrinsningen av barnhjirtkirurgisk verksam-
het till endast tv stillen i landet diir resultaten
nu ir i paritet med de allra bista i virlden. I dag
finns sdvil utrustningsmissiga som intellek-
tuella resurser for att vil klara denna verksam-
het och vi kan ta emot remisser frin hela landet.

Forskning pagar

Det dr alltid svart att rymma alla projekt som
bedrivs inom verksamheten och hir beskrivs
endast sddana som har varit mer ldngsiktiga
och dirfor kanske mer typiska. Sedan ldng tid
finns intresse for kontinuerlig vektorkardio-
grafi for att f6lja akuta ischemiska tillstdnd.
Fyra avhandlingar foreligger (Ulf Nislund,
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Stellan Morner, bland annat
vid Centrum for Kardiovas-

Steen Jensen, medicinskt
ansvarig arytmienheten.

Anders Waldenstrom, profes-

- .mn’ln'l:HﬁH

De glada kardiologerna Magnus Hedstrom och Bengt
Johansson.

Ragfeldt, Hans-Petter lldgruben, Thomas Ekman, Peter Eriksson.

Steen Jensen, Johan Nilsson och Séren
Higgmark). Ett annat gammalt intresse ir
hjirtfrekvensvariablitiet som startades av
bland andra Bert Ove Olofsson och Per Bjerle
och som ivenledes resulterat i flera avhand-
lingar samt inom familjir amyloidos med poly-
neuropati (Peter Eriksson), dystrophia myoto-
nica (Hikan Forsberg) och avhandlingar av
mer teknisk karaktir (Urban Niklasson och
Urban Wiklund).

Sedan Anders Waldenstrém kom till Umes,
kunde man fortsitta de prekonditionerings-
studier som paborjades 1 Uppsala. Mohammad
Kavaianipurs avhandlingsarbete fortsitter nu
med Per Strandén.

Hir fanns redan ett utmirkt stordjurslab
med excellent back up av Goran Johansson och
Séren Higgmark. Nir Bjoérn Biber kom hit
flyttade Waldenstrom sin analysverksamhet
till ett gemensamt analyslab i Umed for fram-
for allt metaboliska intermediirer fran hyirt-
biopsier eller andra vivnader samt analyser av
mikrodialysvitska. Mycket av denna forsk-
ning syftar till att klarligga de faktorer som ér
avgorande for prekonditoneringsfenomenet.
Vir hypotes talar for att aktivering av enzymet
purinnukleosidfosforylas dr den viktigaste fak-
torn. En farmakologisk aktivering skulle
kunna férdréja myokardnekros med kanske
flera timmar. Ett pd detta vis breddande av det
terapeutiska tidsfnstret skulle kunna méojlig-
gora transport av patienter och inda nd effek-
tiv hjdrtinfarktbehandling i tid.

Karakterisering av genotyp och fenotyp vid

hypertrof kardiomyopati (se CKG), har ocksd
lett till experimentella studier pa ritta dir vi tit-
tar pé vilka gener som uppregleras vid hyper-
trofiutrveckling. Vi ir sirskilt intresserade av
tillviixtfaktorer och intercellularsubstanser
som hyaluronan, HYA. Man vet att HYA ir
mycket viktigt vid andra tillvixtsituationer
som sérlikning och cancertillvixt. En for lan-
det unik metod finns i Umed, importerad frin
Edinburgh av Ulf Ahlgren, si kallad optical
projection tomography (OPT). Med denna
skulle man kunna f& en 3D bild av var i hjirtat
pertinenta proteiner tidigt uttrycks f6r att se
var tillviixten bérjar och hur den sprider sig.

Sedan mdnga 4r har ekoforskning bedrivits
med bland andra Kjell Karp, Dag Teien och
Annika Rydberg som doktorander. Ett stort
normalviirdesprojekt startades diir kvinnor och
min frin 20 44 dll 90 48 har undersokts med
avseende pd alla tinkbara ekoparametrar. Per
Lindqvist dr den forsta biomedicinska analyti-
kern som disputerat inom projektet och nu stu-
derar Ulf Gustafsson hjirtats torsion med
speckletrackingmetodik. Det inom thorax-
kirurgin kanske allra viktigaste projektet ir att
forsoka finna mekanismerna bakom hjirnska-
da vid 6ppen hjirtkirurgi.

Unikt f6r landet dr sikert att fyra av
Hjirtcentrums sex perfusionister ir dispute-
rade och snart tvd av hjirtekospecialiserade
biomedicinska analytiker. Denna trend lig-
ger i tiden: Spetskunskap méste finnas inom
alla verksamheter i dagens akademiska sjuk-

vard. |
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(Vlulti Detector Computed ‘omography)
“the holy grail” for coronardlagnostlk
Fantasi eller verklighet?

MDCT har definitivt kommit for att stanna vad galler
coronardiagnostik pa alla nivaer. Pa akutmottagningen ¢
kommer metoden att kunna verifiera eller utesluta

alla allvarliga thoracala tillstand och nastan all signi-
fikant coronarsjukdom bade i nativa kranskarl samt
vengraft kommer att kunna detekteras med liten
overdiagnostik. En forfinad plaquediagnostik kom-

mer att bli ett nytt valideringsinstrument for forbatt-
rad primar samt sekundar-prevention.

Text: Benny Johansson, 6verlékare pa kardiologi-
kliniken vid Orebro Universitetssjukhus

DCT f6r diagnostik av coronararti-
rerna borjade komma for 15-20 ar
sedan och d4 i form av EBCT (elec-

tron beam computed tomography) och inte
single slice CT baserad pd rontgenstrilning
som varken hade tillricklig spatial eller tempo-
ral upplésning. Sakerna har kommit i ett annat
lige sista dren med framforallt 64 slice MDCT
(multi detektor computed tomography).

EBCT

EBCT fick stor genomslagskraft i USA och
sedan 1990-talet har det kommit mer dn 100
artiklar om dess viirde. EBCT single scanner
anviinder en roterande elektronstrile som gir
ett varv runt patienten pd 100 ms medan detek-
torerna ir fixt monterade i anslutning till 4
tungsten-"target rings. Bordet flyttas sedan f6r
nista “slice”, som erhdlls i nista hjirtcykel.
Dirfér ges atropin for att 6ka hjirtfrekvensen
(hégst 110/min) sd att scantiden (tiden att avbil-
da coronarartirerna) kan férkortas. EKG-
triggningen ir prospektiv i slutet av systole eller
borjan av diastole. EBCT kan ge en slice-tjock-
lek p&d 1,5mm. Ju tunnare slices, desto biittre
upplosning men ocksd mer brus. Metoden kan

inte evaluera grad av coronarstenos. Strildosen

med EBCT ir bara 1-2 mSv22-23 jim{6rt med
8-18 mSv med 64-MDCT10.-15 Som jim-
forelse ger coronarangio 2-8 mSv och ett myo-
cardscintigram med Tecnetium 6-8 mSv och
Thallium upp mot 27 mSv (24-25).

Styrkan med EBCT har varit dess stora
potential att detektera kalk i coronararti-
rerna. Den totala mingden kalk, CACP
(coronary artery calcified plaque). Kranskiir-
len kan beriknas med en metod for kalk-
detektion, Agatstone scoring scale (11), enligt
foljande: Arean for alla pixlar med en inten-
sitet som motsvarar kalk, det vill siga >130
HU (Hounsfied units) beriknas var tredje
mm (slicetjocklek) 1 kranskirlet och denna
summerade area multiplicerats sedan med en
tithetsfaktor som varierar mellan 1-4 bero-
ende pd det absoluta HU-virdet. Den sum-
merade kalkscoren for alla tre kranskirlen
bildar sedan den slutliga CACP-scoren med
gradering; 0= ingen kalk, 1-100=lindrig kalk,
100-400=mattlig kalk, och >400 kraftig kalk.
Denna CACP-score har sedan i bide retro-
spektiva och prospektiva studier inklude-
rande mdnga tiotusentals patienter visats
kunna prediktera f6r atheromatésa plaque

(12-16) samt uppvisat en nirmast direkt pro-

Stent i

proximala LAD
samt hoger
coronarartar med
dalig periferi.

portionalitet mellan mingden kalk samt ris-
ken fér coronara events i form av kardiell dod
och hjirtinfarkt. Ju hégre score, desto storre
risk.
Hos

Pletcheret al (17) 1 en metaanalys att risken for

asymptomatiska patienter visade

kardiell déd och infarkt 6kade med en faktor
2,1 for kalk-score 1-100 och med en faktor 10
tor kalk-score >400 jaimfort med en score =0. I
arlig incidens betyder detta en riskokning frin
cirka 0,1% ull 2,5-3%.

sett genes foreldg ett oberoende prognostiskt

Nir det gillde dod oav-

virde med kalk-score hos patienter med dia-
betes, rokare, samt specifika outcomes hos
kvinnor (18-20). Dessutom visade dessa studi-
er att CACP enskilt var bittre dn bade
Framingham Risc Score (FRC), PROCAM,
United Kingdom Prospectiv Diabetes Study
Risk Score samt CRP for att prediktera cardi-
ac outcome och dessutom hade ett tilliggsvir-
de tll dessa.

Hos fler dn 7 600 symptomatiska patienter
blev slutsatsen av EBCT-studier dir patienten
dven genomgitt en coronarangiograft ate ett
CACP-virde = 0 (ingen kalk) signifikant ute-
sluter coronarstenos med ett negativt predik-

tivt viirde av 96-100% (21-24). Ett CACP-viirde »
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Tat proximal LAD-stenos (pilen) visad med 3D-bild (vanstra 6vre), coro-
narangiografi (hdgra 6vre), MIP-projektion (vanstra nedre), curved-MPR
(hdgra tva nedre). Ljusa omraden indikerar kalk.

» <100 ir associerat med en < 2% risk for positivt
myocardscintigram och <1% risk for signifi-
kant stenos med coronarangiografi, det vill
siiga ytterligare utredning dr onédig om inte
patienten idr under 45 dr, har diabetes eller
infarktheriditet. Hos dessa grupper kan signi-
fikanta plaque utan kalkinlagring férekomma.
Omviint bér évriga patienter med CACP >100
utredas vidare. Detta har visats vara en kost-
nadseffektiv algoritm (25,26).

(En genomgdng av dessa studier i mer detaly
samt komplett referenslista kan vid intresse bestil-

las frdn forfattaren).
MDCT

Europa har varit mindre intresserade av
EBCT, sannolikt pd grund av det begrinsade
kliniska virdet av prediktionen av hog/lag-
riskpatienter samt priset. I och med den snab-
ba utvecklingen under senare ar av multislice
MDCT har denna blivit en alltmer serids
konkurrent till coronarangio f6r CAD-diag-
nostik. Metoden, inklusive tekniska data,
datainsamling, utférande och dataanalys upp
till och med 16 slice MDCT finns beskrivet i
detalj av docent Anders Persson i Svensk
Cardiologi frén 2004 (56).
Sammanfattningsvis: Vid MDCT-under-
sokningen idr patienten uppkopplad med
EKG-elektroder och har en perifer nl i
héger cubitalven. En bolusinfusion av 80-100
ml kontrast med hég koncentration av jod
(320-400 mg/ml) ges iv med en hastighet av 5
ml/sek atfljd av en koksaltinjektion. Nir

kontrastsignalen 1 aorta ascendens ndr 100

HU (Hounsfield Units)
startar scanningen automa-
tiskt héiller
andan) och scantiden ir 5-
15 sekunder. Bordet forflyt-
tar sig 1-4 cm/sek beroende

(patienter

pd patient samt apparattyp.
Vid MDCT-teknik roterar
rontgenroret samt detekto-
rer 1 spiral runt patienten
(330 ms/varv). Mingden
rontgenstrdlning dr pulsativ
och EKG-triggad si att
maximal dos ges 1 slutet av
diastole det vill siga 50-80%
av RR-intervallet di coron-
artirerna ir som mest stil-
lastdende” och varifran bild-
rekonstruktionen  oftast
sker och dirfor efterstrivas
en lidngsam  hjirtrytm
(<65/min) dir betablockad
iv eller per os ofta ges fore
undersékningen. Vid 6vri-
ga delar av hjirtcykeln ges
bara 40% av strdlningsdosen
som ricker for att ge bilder av hjirtat for
volymer samt funktionsdiagnostik inklusive
EF. I bland minskas strdlningen till 4% men
d& forsvinner mojligheterna for detta. Vid
snabbare hjirtrytm utstricks intervallet med
maximal strdlning till 30-80% av RR-inter-
vallet det vill siiga dven systole d4 upp till 30%
av bildrekonstruktionen da sker i detta inter-
vall. Alla bilder ir isotropa (samma upplos-
ning) och lagras tillsammans med motsva-
rande EKG vilket idr helt nédvindigt for
rekonstruktionen.

Det stora genombrottet kom under 2005-
2006 med 64 slice MDCT samt anviindandet
av ”Z shape technology” det vill siga rontgen-
roret forflyttas nidstan momentant periodiskt
mellan tvd ligen varvid man erhéller tva over-
lappande projektioner pd de 32 detektorerna,
det vill siga 64 slices per varv. Detta forbitt-
rade den spatiala upplésningen till 0,4mm.
Samtidigt hade rotationstiden minskats till
330ms, det vill siga tidsuppldsningen forbitt-
rades till 165ms eftersom bara halva rotations-
tiden behévdes f6r att rekonstruera en 3D-bild
om hjirtfrekvens dr ligre dn 65/min.
Rérelseartefakterna, ett av de storsta proble-
men med MDCT, minskades nu kraftigt, pati-
enter med snabbare hjirtrytm kunde utvirde-
10-15

sckunder, patienten kan alltsd ldtt halla andan

ras och scantiden minskade till
under datainsamlingen. Ett antal studier med
denna CT-typ finns publicerade.

Sista ret har den senaste varianten kommit,
Siemens nya Somatom Definition med dubbla
rontgenrdér med vardera 32 detektorer plus Z

shape technology monterade i 90 graders vin-
kel mot varandra. Coronarartiren virderas
simultant frdn tvd ortogonala projektioner och
“rotationstiden” halveras d tidsupplésningen
forbittras ned till 83ms, vilket 1 sin tur gor att
patienter med snabbare hjirtrytm samt FF kan
virderas utan betablockad, rirelseartefakterna
minimeras och stridldosen minskas ned mot 5
mSv trots dubbla réntgenrér, eftersom dven
scantiden mer dn halveras till cirka 5 sekunder.

Dataanalys

Analysen dr mycket komplicerad. Kraftigt for-
enklat kan man siga foljande: bilddata kan i
efterhand beriknas med 6verlappning (opti-
malt runt 50% av slice-tjockleken) vilket héjer
den spatiala upplésningen i bilden. Av alla
erhillna slices kan en 6versiktlig mycket dver-
skddlig anatomisk 3D-bild av hjirtat inklusive
coronarartirer byggas upp (3D volume rende-
ring reconstruction). Bland annat kan anato-
miska varianter inklusive aberranta krans-
kirlsavgingar ses.

Med denna 3D-bild som referens gors
multiplana rekonstruktioner (MPR) dir tre
speciella plan anviinds for att visualisera coro-
narartdrerna:

1. Plan parallellt med AV-planet (short-axis)
dir héger coronarartir samt circumflexa
grenen visualiseras.

2. Plan parallellt med interventrikulidra pla-
net (sagittalplanet) dir LAD visualiseras.

3. Para-axialplanet parallellt med LAD (fram-
viiggen) som visualiserar LAD samt diago-

naler.

Dessa tre plan (2D-projektioner) visualiserar
bara delar av kranskiirlen, men hiir kan en
MIP-algoritm (maximum intensity projection)
anviindas. Nir ett kranskirl detekteras i ett av
dessa plan gér dataprogrammet en “curved
central-lumen line reconstruction” (det vill siga
foljer kirlet i hjdrtat oavsett var) och rekonstru-
erar en 2D-bild av hela kirlet i rummet (cur-
ved-multiplan reconstruction). Det idr denna
som tillsammans med MIP-bilder anviinds fér
att mita stenoser. Egentligen gors en 3D-bild av
varje kranskirl som naturligtvis kan sittas
samman till en 3D-bild av alla tre kranskiirlen
samtidigt om man sd vill. Denna bild kan sedan
roteras 360 grader i alla riktningar, varvid
exempelvis en klykstenos, osteal stenos eller
Sverlappande kirl kan friprojiceras och detta

har visats vara av virde vid PCI-procedurer.

Diagnostik av coronarstenoser

Initialt anviindes 4 slice MDCT med en sensi-
tivitet pd 58-86% for signifikanta stenoser
(>50%) 1 de stora coronarartirerna, men bort-
fallet var minst 1/3 pd grund av dalig bild.

Det storsta problemet var rorelseartefakter
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TABELL 1

Jamforande studier mellan

64 MSCT och coronarangio Leschka S et al.3 Leber A et al 4 Schuijf J et al.5 Raff G et al.6 Pugliese F et al7
for validering av signifikanta | Euro Heart Jour JACC Am J Cardiol JACC Eur Radiol
stenoser 2005(26) 1482-87 2005(46) 147-154 2006(98) 145-148 2006(46) 552-557 2006(16) 575-582
Alder 60 + 10 64 + 10 60 + 11 59 + 11 61+ 10

N (% male) 67 (75%) 59 (2 %) 60 (70%) 70 (75%) 35 (60%)

Stabila angina-patienter 64%( plan CABG) 100% 100% 100% 100%

planerade for coronarangio | (36% instabila) (15% tid. PCI)

Hjartfrekvens 66 + 15 62 +13 64 + 11 65+ 10 58 + 6
Kérlstorlek > 1,5mm > 1,5mm > 1,5mm Alla (dven < 1,5 mm) > 1,5mm
Stralningsdos (mSv) 10-14 15-20

Antalet CT-evaluerbara 1005 (100%) 798 (97%) 842 (98,6%) 935 (88%) 494 (béde angio/CT)
angio-segment (AHA)

Angiografiska segment 176 (18%) 141 (17,7%) 73/ (8,7%) 130 (16,8%) 67 (13,6%)

med signifikant

stenos (>50%)

MDCT v. angio avseende signifikanta stenoser

Sensitivetet 94 % 73% 85% 86% 99%

Specificitet 97% 97% 97% 95% 96%

NPV 99% 80% 97% 98% 99%

(Negativt prediktivt varde)

PPV 87% 96% 82% 66% 78%

(Positivt prediktivt varde)

vid datainsamlingen foljt av kalkinlagring
som kraftigt stérde bilden vid bildrekon-
struktionen (27-31). 16-32 slice MDCT med-
férde en markant forbittring med en gantry-
tid pd 375ms (rotationstid), spatial upplésning
pd 0,75mm och en scantid pd 15-20 sekunder.
Detta 6kade sensitiviteten till 73-96%, men
fortfarande kunde bara kirl <2mm utvirde-
ras och bortfallet fér dilig bild var betydande
(32-35). Genombrottet kom med 64 slice
MDCT med en hégre sensitivitet samt ett
mycket hogt negativt prediktivt virde. |
tabell 1 ses alla hittills publicerade studier dir
64 slice MDCT jimforts med coronarangio
(3-7). Se tabell 1.

Fler studier har publicerats med 64 slice
MDCT sedan tabell 1 gjordes. Schlosser et al
(61) evaluerade virdet av CT p4 patienter med
14g till moderat pre-test sannolikhet f6r signifi-
kant stenos.179 patienter med atypisk angina
eller tveksamt fynd vid stresstest virderades
med CT. Betablockad gavs om puls >60/min
och alla fick nitroglycerin. Bara patienter med
tveksam signifikant stenos angiograferades,
detvill siga 61 stycken (35%). Medelpuls var 57
+4/min. Av totalt 915 segment detekterade CT
62 (7%) med signifikanta stenoser varav 34
verifierades med angio (PPV 55% pa grund av
kraftig 6verdiagnostik). MDCT graderade 11
stycken som signifikanta stenoser pd grund av
mycket kalk och 4 hade detta angiografiskt
(PPV 35% i denna subgrupp). Inga falskt nega-
tiva MDCT foreldg heller 1 denna studie.

Sensitivitet 100%, specificiteten 96,8%, PPV
54,8% och NPV 100%.

Slutsats: 2/3 av patienterna kan avfirdas och
av 6vriga som gér till angio har mellan 35-55%
signifikanta stenoser, det vill siiga ritt patient-
grupp prioriteras dit.

I en annan verklighetsnira studie med 64
MSCT utan patientselektion och betablockad
av Ehara et al (58) inkluderade 69 patienter
med suspectangina (56% med tidigare PCI och
stent). Bara arytmier samt kind njursvikt
exkluderades. Coronarangio utférdes efter
CT-undersokningen.

Resultat: Hjirtfrekvens 72/min. Scantid
13,6 sek. Kontrastitging 72 ml. Av alla 966
segmenten var 8% icke-virderbara pd grund
av (jimt fordelat) accidentell arytmi, forkalk-
ning, ddlig kontrastfyllnad samt inadekvat
andhillning. MDCT accuracy for signifikant
stenos: sensitivitet 90%, specificitet 94%, PPV
89% och NPV 95%.

I den hittills enda publicerade pilotstudien
(57) med Somatom Definition fér detektion av
signifikanta stenoser undersoktes en hégpreva-
lens population med utbredd coronar forkalk-
ning utan betablockad. Trettio patienter (24
miin; dlder 63,1 + 11 &r) som bedémts som hég
sannolikhet f6r coronarsjukdom enligt ett vali-
derat pre-test score av Morise (58) inkluderades
(dven arytmier). Heriditet sdgs hos 53%, fetma
77%, dyslipidemi 60%, diabetes 63%, rokning
83% samt hypertoni 77%. Klar anamnestisk
angina bedémdes foreligga hos 70%, sannolik

angina 23% och atypiska bréstsmirtor 7 %.
Kontraindikationer var kreatinin >120, kon-
trastallergi, graviditet, instabilitet, tidigare
bypass samt PCI med stent. Patienterna var
remitterade for en coronarangio och DSCT
utférdes inom 30 dagar (14+ 9 dagar). Forst
gjordes en CT utan kontrast f6r kalk-scoring
med slicetjocklek 3 mm utan verlappning
med kernel B35f. Direfter gavs 2,5 mg isosor-
biddinitrat och 2 minuter senare startade kon-
trastinfusionen. EKG-pulsning for strdldosre-
duktion gavs hos alla patienter. For patienter
med puls <60/min gavs full rontgendos mellan
60-70%, 61-70/min mellan 50-80% och >70/min
mellan 30-80%. Syngo cirkulation anvindes f6r
evaluering och coronarartirerna virderades
enligt AHA 15 (16) segmentmodell om
>1,5mm 1 diameter. Varje segment (466 styck-
en) virderades angdende bildkvalitet fran
1=excellent, 2=bra, 3=adekvat, 4=obedémbara.

Resultat: Alla 30 patienterna undersoktes
enligt protokoll. Puls medel 70,3 + 14,2/min
(47-102).

17 patienter hade puls <70/min (medel
59/min) och 13 hade > 70/min (medel 84/min).
Femton patienter (50%) hade ingen signifikant
stenos. Resterande hade totalt 56 stenoser varav
13,3% 1-kirl sjuka, 10% 2-kirlsjuka, 26,7%
med 3-kirlsjuka. Forkalkning sigs hos 80%
(20% kalkfria!). 14/15 patienter med kalk hade
signifikant stenos och den sista var “kalkfri”.

Av de med kalk hade majoriteten 58,3% signi-

fikanta stenoser och de 6vriga 41,7% icke-sig- »
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> nifikanta stenoser. Agatstone-score var medel
821 (0-3110) vilket dr mycket hogt (>75 percen-
tile 1 en 4lders- samt kénsmatchad kontroll-
population). Hilften hade <400 (medel 85) och
resterande >400 (medel 1483). Av alla segment
var 90% (420/465) evaluerbara. Bortfallet var
ffa <1,5mm samt segment efter occlusion. Bild-
kvalitet var excellent hos 47,4% av segmenten,

bra 37,9%, adekvat 13,3% och ¢j bedémbar i

bara 1,4% av fallen trots den héga kalk-scoren

enligt ovan. Hos de med icke-excellent score
stod kalken for cirka 50%, rorelseartefakter for

45% och resterande 5% dalig signal pa grund

av dilig kontrastfyllnad eller brus. Vid puls

>70/min var rérelseartefakter dominerande

(75%) medan vid okad forkalkning (Agat-

stone-score >400) dominerades bildkvalitén av

denna (75%). Vid puls <70/min sigs excellent
bildkvalitet hos 90% vid rekonstruktionstid-
punkter 60 + 70% och bara 10% krivde ytterli-

gare rekonstruktioner inom intervallet 30-50%

det vill siiga systole. Vid puls >70/min dkade

systoliska rekonstruktionen till niistan 30% for
biista bildkvalitet.

Per-segmentanalys for detektion av signifi-
kant stenos visade en sensitivitet 96,4%, speci-
ficitet 97,5%, PPV 85,7% och NPV 99,4%.
Per-patient var siffrorna 93,3%, 100%, 100%,
93,8%. Problemet med falskt positiva signifi-
kanta stenoser sdgs hos patienter med kalk-
score >400 dir 8 segment 6vervirderades jim-
fort med bara 1 vid score <400. Det fanns
ocksd en trend mot flera falskt positiva hos de
med puls <70/min (6 versus 3). Antalet falskt
negativa var generellt mycket ldg och obero-
ende av puls samt kalkinlagring. Detta ir en
klar forbittring jimfért med tidigare 64 slice
MDCT (6) diir en kalk-score >400 fortfarande
bibehéll en sensitivitet pd 93% men dir nega-
tiva prediktiva virdet f6ll till endast 67%.

Forfattarna drog 4 stérre konklusioner av
denna studie:

1. Hog diagnostisk accuracy f6r CAD-diag-
nostik kan erhéllas i en patientpopulation
med mycket kalkinlagring trots frinvaro
av betablockad.

2. Bara 1,4% av segmenten var obedémbara
och dessa var 1 smé kiirl samt perifera, det
vill siga kliniskt irrelevanta.

3. De falskt positiva berodde 1 férsta hand pd
kalkinlagring och inte rérelseartefakter.

4. Till den tidigare kliniska indikationen, det
vill siga att utesluta CAD i en lagriskpopu-
lation pd grund av hogt negativt prediktivt
virde, uppfyller Somatom Definition med
en spatial upplosning <0,4mm, en temporal
dito <100 ms samt en scantid pd <10s de kri-
terier som behévs for att metoden ska vara
kliniskt virdefull dven i en population som
bedéms med hog sannolikhet f6r CAD.

Battre prioriterare an arbetsprov?

MDCT visualiserar morfologiska stenoser i
kranskirlen medan arbetsprov/scint/stresseco
viirderar den fysiologiska effekten av dessa ste-
noser. Inte sillan ir dock de senare undersck-
ningarna svirbedémda eller ibland felaktigt
negativa. Dessa patienter skickas ofta till coro-
narangio till en hég kostnad. Lesser et al frin
Minneapolis (59) tittade pd 994 bedémbara
konsekutiva patienter som genomgitt MSCT
under en 14-manadersperiod. Hilften av dessa
(492 patienter) hade genomgatt stresstest <3
ménader innan MSCT-undersékningen utan
konklusiv diagnos, varav 152 treadmill test,
183 myocardscint och 168 stresseko.

Absolut indikation f6r coronarangio enligt
MSCT forelag i 12% av fallen (signifikant ste-
nos) och i ytterligare 5% foreldg en relativ indi-
kation (tveksam signifikant stenos). Accuracy i
denna grupp var 90% fér signifikant stenos
jamfore med 58% for treadmill test, 54% for
bade scintigram samt stresseco. Ovriga 83% av
patienterna genomgick inte angio men vil en
klinisk 6-manaders uppféljning. Ingen dod
eller hjirtinfarkt f6reldg men 3% (14 patienter)
hade coronarangiograferats under denna peri-
od p4 klinisk indikation, men bara en patient
hade signifikant stenos medan 6vriga 13 (93%)
hade icke-signifikant stenos. En kostnadsana-
lys visade att om MSCT anvindes som priori-
teringsinstrument f6r coronarangio hos svir-
bedémda stresstest skulle kostnaden for varje
patient minska till '/s.

Detta ir en mycket viktig studie ur bade
klinisk samt ekonomisk synvinkel och kon-
klusionen ir ju inte svar att dra. Detir ju vil-
kint att sensitiviteten vid arbetsprov for sig-
nifikant stenos ir ned mot 50%.

Vad giller accuracy f6r 64 slice MDCT jim-
fort med myocardscint hos ldgriskpatienter pd
akutmottagningen har detta belysts i en studie

Exempel pa single-stop
diagnostikum det vill sdga
MDCT av hela thorax med
aorta ascendens plus
arcus, arteria pulmonalis
inklusive mindre delgrenar
och hjartat med hoger
kranskarl samt LAD plus
diagonalgren. Bilden kan
roteras for att framstalla
andra projektioner eller
bearbetas for att ta fram
de enskilda karlomradena.

av Gallagher et al (60). Ligriskakutpatienter
med bréstsmirta virderas oftast med upp-
repade hjirtenzymer samt EKG &tf6ljt av ett
stresstest.

93 patienter undersdktes med bdda meto-
derna. Alla patienter med positivt eller subop-
timalt myocardscint och/eller positiv MSCT
(kalk-score >400, signifikant stenos) obedém-
bara bilder pa grund av kraftig kalkinlagring
eller rorelseartefakter virderades for corona-
rangio. Patienter med negativa fynd skickades
hem med klinisk med 1 manads uppféljning
dir endpoints var ACS, revaskularisering, sig-
nifikant stenos eller MACE (d6d, infarkt eller
hospitalisering for svikt eller reangina) det vill
siiga brett.

Scint samt CT var kordanta i 64,5% av fallen
(bdda negativa i 55,9% och positiva i 8,6%).
Positivt scint och negativ CT sigs hos 23,7% och
slutligen positiv CT och negativt scint hos
11,8%. 13 patienter (14%) genomgick corona-
rangio <1 minad och 7 av dessa (55%) hade sig-
nifikanta stenser (6 PCI). Inga andra MACE
forelig under denna tid. Bide CT samt myo-

TABELL 2

Diagnostisk accuracy for 64 slice
MDCT kontra angio for detektion

av signifikanta stenoser i bypass- | Evaluerbarhet | Sensitivitet Specificity Negativt predaktivt | Positivt predaktivt | Overall
graft samt nativa coronarkarl. varde (NPV) varde (PPV)

Graft 100% 100% 94% 100% 92% 96%
Koronarartarer 91% 86% 76% 96% 44% 73%
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cardscint detekterade 6/7 av de signifikanta ste-
noserna det vill siga 85,7% sensitivitet. NPV
var 98,4% respektive 98,7% med de bdda meto-
derna men specificiteten var hogre i CT-grup-

pen 84,9% ymf72,1% i myocardscintgruppen pd
grund av fler falskt positiva fynd i den senare.
Konklusionen: I stillet fér resurskrivande
inliggningar gors en CT pd patienterna
direkt och denna styr den kliniska handligg-
ningen. Som ett antal studier tidigare visat
kan 60-80% av alla patienterna i denna grupp
skickas hem utan allvarliga kliniska bakslag.

Evaluering av bypasspatienter

16 slice spiral MDCT har i ett flertal studier
uppvisat en sensitivitet och specificitet mellan
95-100% for virdering av occluderat eller
icke occluderat graft. Simre resultat erhélls
nir man forsékte virdera om det foreldg en
signifikant stenos pd vengraftet ( >50%) med
en sensitivitet 80-96% och en specificitet 85-
95% och majoriteten av anastomoserna var
icke evaluerbara (36, 37). Dessutom kunde
man i upp mot 40% av fallen inte viirdera sig-
nifikanta stenoser i nativa kirlen pd grund av
forkalkning samt rorelseartefakter.

I en mycket intressant studie publicerad 2006
av Ropers et al (38) undersoktes 50 konsekutiva
bypassopererade patienter som remitterats for
coronarangio pi grund av typisk stabil reangina
och/eller positivt scint med 64 slice MDCT nio
ar efter operation. Medeldldern var 67 dr och
det totala antalet graft var 138 (Vengraft 100,
LIMA 32, RIMA 2, radialis 4). Alla 138 bypass-

graft var evaluerbara med MDCT. Angiogra-
fiskt var 38 graft occluderade medan 100 graft
var 8ppna. Av de 6ppna graften hade 16 signifi-
kanta stenoser (9 pd graftet och 7 vid anastomo-
sen). Allt detta detekterades korrekt med
MDCT. Dock 6verdiagnostiserades 5 normala
vengraft som signifikanta stenoser med CT (4 i
anastomoser).

De nativa kranskiirlen evaluerades per seg-
ment (16 st enligt AHA-klassifikationen).
Bara 2/3 av patienterna kunde evalueras angd-
ende alla segmenten. Av de 800 segmenten
exkluderades 179 (135 segment <1,5mm och
44 beligna efter occlusioner). Av de aterstd-
ende 621segmenten kunde 91% evalueras med
MDCT. De resterande 9 procenten var icke-
bedémbara (forkalkning ¥ och rérelseartefak-
ter '/+). Diagnostisk accuracy, se tabell 2.

Vardering vid akut brostsmarta

Ett antal kliniska studier har visat att cirka
50% av patienterna med akuta brostsmirtor pd
AKM har icke-kardiell genes till symptomen
och att 25-30% beror pd myokardischemi,
varav 10-15% har ACS, akut coronart syn-
drom (39,40). Sensitiviteten for EKG avseende
ischemidiagnostik kan vara sd lig som 50%
(41,42) och infarktmarkérer ir sensitiva forst
efter sex timmar. Detta leder till att ménga
liggs in som infarkt-obs 1 onddan (43). Trots
denna éverinlidggning har 4-8% av patienterna
som skickas hem ind4 hjdrtinfarkt (44,45)
Detta ir ett stort kliniskt, samt dven ekono-
miskt, problem. Virdet av en metod med hogt
negativt prediktivt viirde och mycket hég sen-
sitivitet vore stort d4 minga onddiga inligg-
ningar skulle kunna undvikas.

Vad giller férsék ll prioritering pd akut-
mottagningen av patienter med bréstsmirtor
utan konklusiva EKG-férindringar och nega-
tiva hjirtenzymer var EBCT férst ute. Det
finns tre studier (46-48) som visar att en positiv
CACP-score har en mycket hég sensitivitet (98-
100%) tor att detektera AMI. Omviint har en
CACP-score = 0 ett mycket hdgt negativt pre-
diktivt viirde (96-100%), eftersom bide kort och
langtidsuppf6ljning har visaten mycket g risk
for kardiella events i denna grupp (43).
Problemet ir att bara 36-55% av patienterna har
kalk-score=0. Ovriga maste liggas in med ett
14gt PPV, positivt prediktivt virde (30 respekti-
ve 8%) 1 tva studier (46,48).

Under senare r har ett antal mindre studier
om virdet av MDCT for att prediktera/uteslu-
ta ACS pé akutmottagningen med validering
mot nu anviinda metoder kommit. I stillet for
att anviinda kalk-score viirderas coronarkirlen
som signifikant stenos/icke signifikant stenos. I
en prospektiv observationsstudie av Moloo et al
(49) jimfordes hos 63 patienter 64 slice MDCT
med dess utfall mot SPECT- myokardperfu-

DIAGNOSTIK MED MDCT

sion avseende reversibel eller permanent
defekt. Hos /s av dessa patienter var utfallsvari-
abeln konklusiv med bdda undersékningarna
och éverensstimmelsen var hég (93%). Antalet
icke konklusiva undersskningar var firre med
MDCT (17%) jamfort med SPECT (25%). Hos
*/s av patienterna med icke konklusiv. SPECT
uteslst MDCT signifikant stenos.

I en annan studie av Hoffman etal (50) pd 40
patienter inlagda som infarkt-obs jimférdes
MDCT-resultatet (>50% stenos) med klinisk
sannolikhet som prediktor f6r ACS. Fem pati-
enter (12,5%) hade ACS och alla detekterades
med 64 slice MDCT, det vill siiga sensitiviteten
var 100%. NPV, negativt prediktivt viirde, var
ocksd 100% eftersom ingen av de 26 patien-
terna utan signifikant stenos med MDCT
hade ACS. Siledes hade cirka 70% av patien-
terna kunnat skickas hem efter MDCT.
"Priset” man fir betala idr en viss 6verinligg-
ning eftersom totalt 14 patienter hade signifi-
kant stenos med MDCT och alla dessa hade
behovts liggas in for att finga de fem patien-
terna med ACS. A andra sidan var den klinis-
ka prediktionen betydligt simre. Hos de fem
patienterna med ACS var den kliniska sanno-
likheten bara 44% vid inliggningen, och hos
patienter med negativa CT-fynd var sannolik-
heten fortfarande 23%.

I den hittills storsta redovisade prospektiva
blindade studien av Hoffman et al (51) under-
soktes 103 patienter pi akutmottagningen
(8lder 54+12 4r, 40% kvinnor) som planerades
ldggas in for infarktobservation med en 64-
MDCT avseende signifikant/icke signifikant
stenos. Kliniskt virderades patienterna som
lg—intermediir—hég sannolikhet f6r ACS.

Fjorton patienter (14%) hade akut coronart
syndrom varav 5 med infarkt (positiva enzy-
mer). 9 patienter bedémdes som instabila d&
den kliniska bilden kombinerades med en
positiv scintundersskning dygn 2. Ovriga 89
patienter hade bide negativ klinik och scinti-
gram. Av dessa f6ljdes 81 patienter (91%) upp
med telefonintervju efter sex minader utan
forekomst av MACE, major adverse cardiac
event.

MDCT visade icke-signifikant stenos hos 73
av 103 patienter (71%). Ingen av dessa hade
ACS och hade kunnat skickas hem direkt utan
att ndgon ACS-patient missats. MDCT visade
signifikant stenos hos 13 patienter och 8 av dessa
hade ACS. Ovriga 6 ACS-patienter fanns i
MDCT gruppens 17 icke-konklusiva under-
sokningar (excess av kalk eller tidigare stent).
Den kliniska virderingen var tyvirr inte opti-
mal. Om alla patienter med ldg klinisk sanno-
likhet skickats hem (det vill siga endast de med
intermediate samt hog risk lagts in) hade cirka
45% av alla patienter med ACS missats. Om
bara patienter med hog klinisk risk lagts in »
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» hade nistan 80% av alla ACS patienter missats.

Dessa smd studier indikerar att med screening
med MDCT skulle upp mot 70% av patien-
terna kunna skickas hem frdn akutmottagning-
en utan att nigon med ACS missas. Ovriga 30%
skulle liggs in och 1/3-1/2 av dessa patienter
skulle ha ett ACS. Med den kliniska virdering-
en skulle tyvirr 100% behova liggas in.

En variant av denna strategi testas 1 en pigé-
ende studie pd University of Pennsylvania (52)
av Chase et al dir utfallet av 64 slice MDCT
undersokningen pd AKM fir avgéra om pati-
enten ska ldggas in som infarktobservation eller
skickas hem. En stenos >70% beddms som sig-
nifikant (¢j angivet varfor denna griins) och ste-
nos < 50% bedéms  icke-signifikant. Endpoint
ir dod/infarkt efter 30 dagar. I detta abstract
rapporteras cardiovaskulira event rates hos de
forsta 41 patienterna med denna strategi (medel-
alder 49 &r, 61% kvinnor!). MDCT-under-
sokningen visade signifikant stenos hos en pati-
ent = PCI. En patient bedémdes som instabil”
och gick till angio. Ovriga 39 patienter. hade
icke-signifikant stenos pd MDCT. Av dessa
ansgs 33 som lagriskpatienter och skickades
hem. Ovriga 6 lades in oklart varfr, men sanno-
like klinisk misstanke. Ingen 30-dagarsinfarkt
eller mortalitet foreldg vare sig hos patienterna
som blev inlagda eller hemskickade. Mycket
intressant strategi, men ndgot svértytt abstract.
Forfattarna lade in 6 av patienterna trots negativ
MDCT. Vidare kommenteras inte varfor krite-
riet f6r signifikant stenos dr >70% och inte hur
patienterna med 50-70% stenos handlades.
Studien konfirmerar dock hittills, som jag ser
det, strategin att patienter utan signifikant ste-
nos vid MDCT p& AKM kan skickas hem utan
bakslag.

Sato Y et al (53) redovisade 2005 en MDCT-
studie pd 31 patienter pd AKM med CBS >30
min men icke-diagnostiskt EKG och negativa
initiala hjirtenzymer. Akut coronart syndrom
definierades som >75%-stenos pa angio samti-
digt med MDCT-verifierade “ldg-tithets-pla-
que” och/eller nirvaron av myokardperfu-
sionsdefekt. ACS bekriftades med angiofynd
och/eller forhojt Trop I. ACS diagnostiserades
hos 22 patienter och MDCT visade "13g-tit-
hets-plaque” hos 21 och icke-transmural myo-
cardperfusionsdefekt hos 3 patienter. Det fore-
ldg 1 falskt positiv och 1 falskt negativt
MDCT-fynd. Sensitivitet och specificitet blev
95,5% respektive 88,9%. Slutsatsen blev att
MDCT kunde bidra till selekteringen av
ACS-patienter pd AKM.

"Single-stop diagnostikum”

White et al (54) testade ett totalkoncept péd
akutmottagningen. 69 patienter (medeldlder 51
ar; 499% kvinnor) med oklara CBS undersoktes
med 16 slice MDCT avseende alla allvarliga

thorakala diagnoser och inte bara akuta coro-
nara syndrom. Undersokningen utférdes
direkt efter klinisk undersskning inklusive
EKG, men fore enzymsvar. Hos 13 patienter
var CT positivt (10 med signifikanta coronar-
stenoser och resterande med pericardit, lung-
emboli eller pneumoni). CT visade inga signi-
fikanta férindringar hos 52 patienter (75%)
och 40 av dessa skickades hem. Resterande 12
lades in pd grund av den kliniska bedémning-
en liksom 2 patienter dir CT var inkonklusiv.

Avseende detektion av signifikant stenos
uppvisade CT 83%-ig sensitivitet, 96%-ig speci-
ficitet, 83%-ig PPV och 96%-ig NPV 1 jimfo-
relse med angiografin. CT feldiagnostiserade 4
patienter varav 2 falskt negativa och 2 falskt
positiva. Avsaknad av kalk i coronarartirerna
sigs hos 60%, lindrig kalk hos 28%, maittlig
kalk hos 6% respektive kraftig kalk hos 6%
med fynd av signifikant stenos hos 0%, 5%,
100%, 75% inom varje grupp.

For detektion av slutgiltig bdde kardiell
och icke-kardiell diagnos (iven negativ) var
sensitivitet 87%, specificitet 96%, PPV 87%
och NPV 96% med MDCT.

Johnsson et al (55) anviinde en likartad studie-
design pa 55 oklara CBS-patienter pA AKM
(67+10 &r; 36% kvinnor). Man ville utvirdera
det diagnostiska virdet av ett protokoll f6r en
EKG-triggad 64 slice MDCT angiografi av
hela thorax (coronarartirer, lungartirer och
aorta) inom en inandning. Arytmier, allergi,
njursvikt samt oférméga att hélla andan i 15
sekunder var kontraindikationer. Ingen beta-
blockad gavs. Med vald pitchfaktor (bordsfér-
flyttning per rotationsvarv/slice-kollimationen)
0,3 blev beriiknad strildos 6,9 mSv vilket inte ir
mycket mer dn vid undersékning av varje
enskilt kiirlomrade. Slice-tjocklek var 0,75mm
med en 6verlappning pd 0,5mm Sver hjirtat
och 3mm i 6vrigt. En coronarstenos >50%
ansdgs signifikant (AHA:s 15-segmentmodell
anviindes). 20 patienter virderades gentemot
angio 10 av dessa undersskningar inom 4 dagar
efter CT. Scan-lingd var 248 +36 mm och scan-
td 21,4 + 3,2 sekunder. Kontrastfyllnaden av
alla kiirlomriden var adekvat. Bara en coronar-
artir (RCA) var icke-bedémbar. Sma rérelsear-
tefakter sdgs hos 18,5% utan betydelse for bild-
evalueringen. Hjirtfrekvens var 71 + 15/min
(51-123).

Hos 37 patienter (67%) detekterade MDCT
CBS-genes (10 med lungemboli, 9 med signifi-
kant coronarstenos, 6 med aortaaneurysm, 2
med bypassgraftocclusion, 1 med aortadissek-
tion och 6vriga 9 framférallt malignitet). Hos
18 patienter var CT negativ och 14 av dessa
hade ocksd negativa kliniska fynd inklusive
uppféljning. Detta gav en sensitivitet pd 92,7%
att CT-detektera "genesen” till CBS-sympto-
men. 9 patienter (16,4%) hade héggradiga

coronarstenoser eller occlusioner. 6 av dessa
var kinda men 3 var nya och ledde tll en
bypassoperation och 2 PCI med stent.

Vid jimforelse med angiografi for stenoser
>50% var sensitiviteten 94%, specificiteten 77%,
PPV 84% och NPV 91%. CT 6verskattade 3 ste-
noser och underskattade 1. Sammantaget ansdg
forfattarna att MDCT-protokollet som inklude-
rande alla 3 kirlomrdden kunde evalueras pd
samma sitt som dedikerade protokoll for varje
enskilt kirlomrdde. Vidare medférde EKG-
triggningen att evalueringen av aortaascendens
samt de proximala delarna av lungartirerna
blev bittre dd rorelscartefakterna férsvann.

Framtiden

MDCT har definitivt kommit f6r att stanna vad
giller coronardiagnostik pd olika nivder. P4
akutmottagningen kommer metoden att inom
tidsrymden 15-30 minuter kunna verifiera eller
utesluta alla allvarliga thorakala tillstdind. Upp
till /s av alla patienter som annars skulle ha lagts
in for infarktobservation kommer att kunna
skickas hem utan bakslag om MDCT inte visar
ndgon signifikant stenos, vilket dr klart bittre dn
vad klinik plus EKG och hjirtenzymer klarar
av. Av resterande 1/3 av patienterna, det vill siga
de med signifikant stenos eller svirbedémda pd
MDCT pa grund av stor kalkborda eller sten-
timlpantation, kommer 35-50% att ha ACS, det
vill siga ritt patienter” liggs in. For utredning
av misstinkt coronarsjukdom skulle CT passa
bra med sin férmdaga att néstan tll 100% avfir-
da signifikanta stenoser och med mycket liten
underdiagnostik vilket dr dverlidgset arbetsprov.

Vad giller bypassopererade patienter med
reangina ir resultaten om mojligt bittre. I
princip alla patienter med graftocclusioner
samt signifikanta stenoser inklusive anastomo-
serna hittas (dven arteriella graft). Om graften
skulle vara normala dr som vanligt NPV
mycket hogt, det vill siiga signifikanta stenoser
i de nativa kiirlen (bide graftade och ograftade
kirl) kan uteslutas med mycket stor sikerhet.
Stralningsdosen med Somatom Definition ir
samma som for en coronarangio och med en
scan-tid pd bara 5 sekunder kan i princip alla
patienter oavsett hjirtfrekvens och tillstdnd
undersokas.

Den héga upplésningen kommer att kraftigt
forbittra diagnostiken av plaquebsrda/plaque-
komponenter, det vill séiga bli ett instrument
for att identifiera, prediktera och félja upp
hogriskpatienter for ritt primirprevention
samt f6r virdering av interventionseffekter.
Detektionen av lipidrika rupturbeniigna pla-
que kommer att 8ka.

Svaret pa frdgan i rubriken ir nog att verk-
ligheten bérjar bli férvillande lik “the holy
grail” eller...? |

Fotnot: Referenslista finns pd www.cardio.se
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Riskfaktorer och kardiovaskular
sjukdom — stora studier pagar

| samband med American Heart Associations (AHA) arliga vetenskapliga méte i november 2006,
holls ett satellitsymposium under titeln "Cardiovascular Risk: To Goal & Beyond”. Mdtet arran-
gerades av “"The Academy for Healthcare Education” (AHE) och utgjorde en del i en serie mdten
for fortlopande medicinsk utbildning. Syftet var att belysa tre fragestallningar: Beror de pre-
ventiva kardiovaskuldra effekterna av lipidsankning enbart pa reduktion av LDL-kolesterol?
Beror effekten av antihypertensiv behandling enbart pa blodtrycks (BT)-sankningen? Ska de
positiva effekterna av glukemisk kontroll tillskrivas enbart den uppnadda glukosnivan?

fter en kort viilkomsthilsning och intro-
E duktion limnade symposiets moderator
Peter Libby, Boston, 6ver ordet till
Christopher Cannon, Boston. "Are the CV
Benefits of Lipid Lowering Agents Due to the

Effects of LDL Lowering Alone?”

narsyndrom, till dubbelblind behandling med
atorvastatin 80 mg/dag eller pravastatin 40
mg/dag. Primirt effektmatt var sammanslaget
dad, hjdrtinfarkt och instabil angina som kriv-
de sjukhusvard. Redan inom 30 dagar observe-
rades signifikant firre kliniska

Forst beskrevs kolesterolsyntesen
och dess pdverkan p4 statininduce-
rad himning av HMG CoA-
reduktas samt foljderna dirav i
levern men frimst i kirlviggen.
Statiner har utover sina lipidef-
fekter en rad pleiotropa effekter

som kan tinkas bidra till gynnsam
klinisk effekt, oberoende av med-
lens inverkan pd lipidménstret.
Metaanalyser av uppmirksam-
made interventionsstudier talar
starkt for ett linjirt samband mellan graden av
LDL-kolesterolreduktion och minskad inci-
dens av koronar hjirtsjukdom. Vidare har
behandling med statiner, i monoterapi eller i
kombination, visats ha en direkt ateroskleros-
himmande effekt.

Lagre ar battre

Budskapet om LDL-kolesterol var "ligre ir
bittre”! Statinernas LDL-siinkande effekt ir
dock inte hela férklaringen bakom medlens
preventiva effekter. Statiner pdverkar bdde
HDL-kolesterol och triglycerider (TG), men
inverkar dven pé en ling rad komplexa lipido-
beroende mekanismer sirskilt i kirlviggen.
Experimentella studier visar att statiner ger en
rad skyddseffekter pa kirlens endotelceller,
sdsom 6kad NO-aktivitet, minskad inflamma-
tion, minskad trombocytaktivitet och koagula-
tion samt minskad progress av aterosklerotiska
plaque. Statiner har dven visats ha antioxidativ
effekt genom minskad produktionen av fria
radikaler och nedreglering av AT -receptorer.
I PROVE-IT randomiserades 4 162 patien-
ter, som inkommit till sjukhus med akut koro-

Text: Kent Forsén, Mélndal,
Fristaende konsult,
kent.forsen.mma@telia.com

hindelser bland de intensivt
behandlade patienterna (RR 28%,
p=0.046). Skillnaden mellan grup-
perna kvarstod och var efter tvé &r
16% (p=0.005). LDL-kolesterol
reducerades signifikant mer med

atorvastatin in med pravastatin
och studien visar tydligt att den
kliniska effekten av statiner ir
mer uttalad ju ligre LDL-nivd
som nds.

I PROVE-IT bestimdes idven
C-reaktivt protein (CRP), som anses vara en
markér for inflammation. Se figur 1.

Gynnsammare prognos

Patienter, vars LDL-kolesterol var ligre in
1,8 mmol/l, l6pte mindre risk att drabbas av
kliniska hindelser in de med hogre virden.
Liknande skillnad erhélls for CRP ligre dn 2
mg/l, oavsett LDL-niva. En kraftig sinkning
av LDL-kolesterol iir férenad med minskad
risk f6r kliniska hindelser och patienter med

liga CRP-viirden under behandling med sta-

FIGUR 1
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tiner forefaller ha en gynnsammare prognos
in de med héga virden, oavsett LDL-niv.
Antalet kliniska hindelser under studiens
forsta 30 dagar kunde relateras till antalet
uppnddda mal (LDL-kolesterol <1,8 mmol/l,
CRP <2 mg/l och TG <1,7 mmol/l). Relativ
riskreduktion var storst bland de patienter
som nddde alla tre méalen (53 %, p<0.001), vil-
ket talar for att den gynnsamma effekten av
statiner kan kopplas dven till andra effekter
in reduktion av LDL-kolesterol. Vid virde-
ring av statiner kan det i framtiden komma att
handla om dven lipidoberoende effektmatt, till
exempel patientens inflammatoriska status.

Ronald Victor, Dallas, reste frigan "Are the
CV bencefits of Antihypertensives due to BP lowe-
ring alone?” Att antihypertensiva medel utéver
den blodtryckssinkande effekten idven har
andra egenskaper som kan bidra till behand-
lingens preventiva effekter kan inte uteslutas.
En metaanalys som omfattade nistan 180 000
patienter med hypertoni eller hog risk, belyste
erfarenheter med ACE-himmare och Ca-
antagonister. I placebokontrollerade underssk-
ningar reducerades risken for koronar hjirt-
sjukdom frimst med ACE-himmare och
incidensen stroke med Ca-antagonister. Vid
jimférelse mellan olika preparattyper var skill-
naden i risk f6r koronarsjukdom inte signifi-
kant. Ca-antagonister visades dock reducera
risken for stroke signifikant, vilket inte var fal-
let med ACE-himmare. Resultatet iir inte kon-
klusivt, d& studierna ir heterogena betriiffande
patienternas risktillhérighet, design, definition
av effektmdtt samt BT under uppféljning och
maste tolkas med stor forsiktighet.

I den omdiskuterade studien ALLHAT
(n=33 357), skiljde sig inte antalet primira kar-
diovaskulira hindelser signifikant mellan
behandling som baserades pa en ACE-him-
mare eller ett diuretikum, trots att BT var sig-
nifikant hégre under fem &r i ACE-himmar-

gruppen.
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> ASCOT (n=19257) avbréts tidigare in pla-
nerat, trots att skillnaden i antalet primira
hindelser mellan behandling med en Ca-
antagonist plus ACE-himmare jimfort med
en betablockerare plus ett diuretikum inte var
signifikant. Vid subgruppsanalys var dock
skillnaderna 1 mortalitet och kardiovaskulira
hindelser samt antalet fall av nyutvecklad
diabetes signifikanta och det ansigs dirfor
inte etiskt férsvarbart att fortsitta studien.

Nir ACE-hdmmare eller placebo har givits
till patienter med kiind kardiovaskulir sjuk-
dom som redan behandlas optimalt med stan-
dardterapi har resultaten i stora studier varie-
rat. Se figur 2.

I HOPE, EUROPA och PEACE, hade
mindre dn hilften av patienterna hypertoni.
Primira effektmdtt var mortalitet och kar-
diovaskulir morbiditet. I tvd av studierna
erhélls signifikant reduktion av antalet pri-
mira hindelser. Skillnaden 1 BT-siinkning
mellan behandlingsgrupperna under minst 4
ars uppféljning ansigs inte vara tillrickligt
stor f6r att férklara studiernas utfall. Dessa
ger sdledes stdd for att den preventiva effek-
ten av ACE-himmare inte kan tillskrivas
enbart BT-sinkning.

I VALUE (n=15 245) jimfordes effekten av
behandling som baserades pd en angiotensinre-
ceptorblockerare (ARB) och en Ca-antagonist
pa kardiovaskulir morbiditet och mortalitet
bland patienter med hypertoni och hég kardio-
vaskulir risk. Incidensen primira hindelser
skiljde sig inte signifikant mellan grupperna,
under i medel drygt 4 ars uppf6ljning. En obser-
vation var att risken for hjirtinfarkt visades vara
signifikant ligre med Ca-antagonisten. Detta
har férklarats med BT-skillnaden mellan grup-
perna, sirskilt under studiens forsta hilft.

I LIFE (n=9 193) jimf6rdes effekten av en
ARB och en betablockerare pd kardiovaskulir
morbiditet och mortalitet, bland patienter med
hypertoni och EKG-tecken pa viinsterkammar-
hypertrofi. 90 procent av patienterna behand-
lades dven med ett diuretikum. BT-kontrollen
var likviirdig med bida preparaten, men antalet
primira hindelser under i medel 4,8 &rs uppf6lj-
ning, var signifikant firre med ARB. Risken for
stroke reducerades, men inte antalet hjirtin-
farkter som var lika i bida grupperna.

interventionsstudien

ﬂﬁ"“ 2 rreary HOPE EUROPA PEACE ONTARG_ET har pd
MIELR) &7 HIELTITELS (n=9.297) (n=12.218) (n=8.290) grund av sin storlek for-
vs placebo. Ramipril Perindopril Trandolapril utsiittning att bekrifta
Hypertoni (%) <50 27 <50 om s4 ir fallet.
Systoliskt BT (mm Hg) 139 137 134 Richard Nesto, Boston,
Skillnad i BT (mm Hg) 312 52 31 talade under titeln “Are
Relativ riskreduktion (%) 22 20 4 the CV Benefirs of Gly-
P <0.001 0.003 ns cemic Control Due to

Resultatet 1 LIFE talar f6r att ARB utéver BT-
sinkande effektiven har andra egenskaper som
kan bidra till den preventiva effekten.

I CAFE (n=2 073) gjordes applanationstono-
metri i radialisartir och pulsvigsanalys. Trots att
BT i periferin inte skiljde sig signifikant mellan
grupperna, visades centrala BT och pulstryck 1
aorta vara signifikant ligre bland de patienter
som behandlades med en ACE-himmare plus
en Ca-antagonist, jimfért med en betablocke-
rare plus ett diuretikum. Sdledes ir inte BT 1
radialisartir alltid representativt for effekten av
BT-sinkande medel, vilket delvis skulle kunna
forklara skillnader 1 kardiovaskulirt utfall, iven
nir perifert uppmitt BT inte har skiljt sig
nimnvirt mellan behandlingsgrupperna. Kon-
klusionen var att BT-sinkningen inte har varit
ekvivalent i vissa studier. Det ir inte heller klar-
lagt vilket BT som ir viktigast ur prognostisk
synpunket, systoliskt BT som uppmiitts pa kli-
nik, hemma, ambulatoriskt under 24 timmar,
nattetid eller centralt i aorta. Vidare kan him-
ningen av RAAS ha varit ofullstindig i vissa stu-
dier, beroende pi avtagande effekt av ACE-
himmare med tiden eller pa att f6r sma doser av
kortverkande ARB har anviints.

I COOPERATE bchandlades patienter
med icke-diabetisk njursjukdom med en ARB
och en ACE-himmare i monoterapi eller
kombination. Primirt effektmadtt var férdub-
blat s-kreatinin eller njursjukdom i slutstadiet.
Under 3 &rs uppféljning var incidensen primi-
ra hindelser 11% nir bidda medlen gavs samti-
digt och 23% med medlen i monoterapi.
Studien ir kvantitativt liten, men talar for att
kombinationsbehandling med ARB och
ACE-himmare kan ge en fullstindigare him-
ning av RAAS och dirmed stérre behand-

lingsvinst in medlen var f6r sig. Den pdgdende

FIGUR 3 - Glukos och mortalitet.

DECODE Whitehall STOP-NIDDM PROACTIVE
(>25.300, 72% man) (>17.800 man) (>1.400 kv och man) (>5.200 kv och man)
>30ar 40-64 ar 40-70 ar 35-75 ar

Medel 7,3 ar 33ar Medel 3,3 ar 34 man

Mortalitet i koronar
hjartsjukdom relaterad
till glukosniva inom
4,6 - 11 mmol/l efter
OGTT

Mortalitet kunde relateras
till glukosniva efter OGTT,
men inte till enbart
glukos i fasta

Minskad postprandial
hyperglukemi med
akarbos nastan
halverade risken for
kardiovask. sjukdom

Pioglitazon reducerade
kardiovask. sjukdom
HbA, , hypertoni och TG
samt okade HDL.

Optimal Blood Glucose
Levels Alone?” Metabola
syndromet utgors av en ansamling av kardio-
vaskulira riskfaktorer och idr intimt férknippat
med diabetes och kardiovaskulir sjukdom. I
den uppmirksammade TNT virderades
effekten av atorvastatin 10 eller 80 mg/dag, pd
10 001 patienter med koronar hjirtsjukdom.
Drygt hilften (56 %) av patienterna hade meta-
bola syndromet. Under median 4,9 arsuppfolj-
ning reducerades kardiovaskulidr morbiditet
och mortalitet signifikant och lika mycket med
hogdos jimfort med lagdos atorvastatin, bade i
hela gruppen (n=5 584) och bland patienter som
hade metabola syndromet utan diabetes (4 353).
Trots statinbehandlingens gynnsamma effekt
kvarstod merparten av risken oavsett statindos
och risken for primira hiindelser 6kade signifi-
kant bland patienter med fasteglukos som var
>5,6 mmol/l. Intensifierad glukemisk kontroll
har visats motverka utveckling av makrovas-
kulir sjukdom vid diabetes.

I DCCT (n=1441), jimfordes effekten av
intensiv och konventionell insulinbehandling
under 6 ar, bland patienter med diabetes typ 1.
Under i medel 17 ars uppfoljning av dessa
patienter i EDIC, reducerades antalet kardio-
vaskulira hindelser 42% (p=0.02) i den inten-
sivt behandlade gruppen. Effekten kunde
relateras sirskilt till den minskning av HbA
som erholls under studiens tidiga del. UKPDS
visade att incidensen av bdde hjirtinfarkter
och mikrovaskulira komplikationer var rela-
terad till HbA,. inom omrédet 5,5-11 %. Ett
allt storre intresse har under senare dr knutits
till postprandial hyperglukemi som kardiovas-
kulir riskfaktor, inte bara bland patienter med
diabetes utan dven bland icke-diabetiker. Se
Jigur 3.

I DECODE relaterades mortalitet till glu-
kosnivd i fasta och 2 timmar efter oral gluko-
stoleranstest (OGT'T), bland ett stort antal
individer frin 13 europeiska kohortstudier.
Det visades att enbart fasteglukos inte kunde
prediktera 6kad mortalitetsrisk, till skillnad
fran skande glukosvirden efter OGTT i alla
grupper. Slutsatsen var att OGTT tillfér prog-
nostisk information och gér det mojligt att
tidigt uppticka individer som loper storst risk
att avlida. Mortalitetsrisken vid nedsatt gluko-
stolerans var mindre in vid diabetes, men stor-
re in vid normalt glukossvar. Aven forhsjd
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glukosnivd som ir ligre in vad som kriivs for
diagnosen diabetes, tycks oka risken for kar-
diovaskulir mortalitet.

I Whitehall undersoktes sambandet mellan
glukosnivd 2 timmar efter OGTT (50 g glu-
kos) och mortalitet i koronar hjirtsjukdom
under 33 4r. Inget samband forelig mellan dod
i koronarsjukdom och glukosnivier efter
OGTT som var under 4,6 mmol/l, medan ett
linjirt positivt samband visades vid hogre
nivder upp till 11,0 mmol/l. I STOP-NIDDM
jimfordes glukosidashimmaren akarbos 100
mgx3 och placebo, pd 6verviktiga min och
kvinnor utan kardiovaskulir sjukdom, med
nedsatt glukostolerans och fasteglukos mellan
5,5 och 7,8 mmol/l. Under i medel 3,3 r kunde
minskad postprandial hyperglukemi med
akarbos relateras till niistan halverad risk for
kardiovaskulira hindelser, minskad risk att
utveckla diabetes typ 2 och firre nya fall av
hypertoni, jimfért med placebo.

I PROACTIVE undersoktes om pioglita-
zon 15-45 mg/dag kan reducera risken for
makrovaskulira komplikationer bland pati-
enter med diabetes typ 2 och kardiovaskulir
sjukdom. Jimf6relse gjordes med placebo och
behandlingen adderades till redan pdgdende
standardbehandling. En trend till firre pri-
mira hindelser observerades under uppfélj-
ningen. Incidensen sekundira hindelser
(sammanlagt total mortalitet, icke-fatal hjdrt-
infarkt och stroke) reducerades signifikant
bland de patienter som behandlades med pio-
glitazon (RR 16%, p=0.027). Behandlingen
hade positiva effekter dven pd HBA,, lipider
samt systoliskt BT och det ir en 6ppen friga i
vilken utstrickning dessa effekter bidrar till
resultaten. Mer forskning och ytterligare kon-
trollerade studier pa stora patientpopulationer
behoévs siledes f6r att besvara frigan om
gynnsam effekt av glukemisk kontroll beror
enbart p blodsockernivan.

De stora interventionsstudiernas tid ir inte
forbi. Det framgick niir Carl Pepine, Gainsville,
presenterade "Ongoing Clinical Trials in CV
Risk Reduction”. Intervention fokuseras inte
lingre pa en enskild riskfaktor, utan pa patien-
tens hela riskprofil och utgors vanligen av bide
livsstilsférindringar  och  farmakologisk
behandling. RAAS-himmande medel reduce-
rar kardiovaskulir morbiditet och mortalitet.
For en optimal kardiovaskulir riskreduktion
krivs oftast polyfarmaci. Tillgéinglig terapiar-
senal ir effektiv, men for till exempel tillfreds-
stillande BT-kontroll kriivs for de flesta pati-
enter fler dn ett antihypertensivt medel.
Diuretika och Ca-antagonister ger uttalad BT-
sinkning vid kombination med ACE-him-
mare. I manga studier har dven andra BT-sin-
kande medel adderats fér att mal-BT ska ns,

vilket gér det svirt att definiera vilket eller

vilka medel som har givitden preventiva effek-
ten.

Mot denna bakgrund gérs "Avoiding Cardio-
vascular Events Through Combination Therapy in
Patients with Systolic Hyperten-sion” (ACCOM-
PLISH). Syftet ir att testa hypotesen om att en
kombination av ACE-himmare och Ca-anta-
gonist har en mer uttalad effekt pd kardiovasku-
lir morbiditet och mortalitet iin en ACE-him-
mare och ett diuretikum. Patienterna behandlas
med benazepril 20 mg/dag plus amlodipin 5
mg/dag eller benazepril 20 mg/dag plus hydro-
klortiazid 12,5 mg/dag. Vid behov dubbleras
dagsdoserna. Primirteffektmatt ir ssammanlagt
kardiovaskulir morbiditet och mortalitet.
ACE-himmare och siirskilt ARB tolereras vil
och har visats skydda mot utveckling av organ-
skada.

Kombination av medlen kan ge forstirkt
preventionseffekt, men detta har hittills endast
testats i smé studier som inte ir konklusiva.
Dirfor gors "The Ongoing Telmisartan Alone and
in Combination with Ramipril Global Endpoint
Trial” (ONTARGET), dir syftet dr att under-
soka om en ARB ir lika effektiv som en ACE-
himmare men tolereras bittre av patienterna,
om kombination av de bida medlen ger en full-
stindigare himning av RAAS och dirmed en
mer uttalad preventiv effekt dn nir medlen
anvinds var for sig och om ARB reducerar
morbiditet och mortalitet dven bland patienter
som inte tdl behandling med ACE-himmare
"Telmisartan Randomised Assessment Study in
ACE-Intolerant Subjects with Cardiovascular
Disease” (TRANSCEND).

Studierna omfattar hogriskpatienter med
kontrollerat BT och utan hjirtsvikt, som be-
handlas med telmisartan 80 mg/dag, ramipril
10 mg/dag eller kombinationen. Patienterna
har stor likhet med dem som ingick i HOPE
och man har valt att anvinda samma ACE-
himmare som 1 HOPE. I TRANSCEND
behandlas fler in 5 700 patienter som inte til
ACE-himmare med telmisartan 80 mg/dag
eller placebo. Primirt effektmatt dr samman-
lagt kardiovaskulir dod, icke-fatal hjirtinfarkt
eller stroke eller hospitalisering pd grund av
hjirtsvikt. Totalt har cirka 31 400 patienter ran-
domiserats. Detta dr den storsta interventions-
studie som paborjats med en ARB och som pé
en storre population belyser den viktiga frigan
om en kombination av RAAS-himmande
medel ger storre behandlingsvinst dn nir med-
len anvinds var for sig.

Bade angiotensin IT (AII) och trombocyter dr
inblandade 1 patofysiologiska mekanismer vid
utveckling av riskfaktorer och kardiovaskulir
sjukdom. Om ARB kan skydda mot dterin-
sjuknande i stroke hos redan drabbade patien-
ter har inte tidigare studerats pa en strre popu-
lation. I "Prevention Regimen for Effectively
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Avoiding Second Strokes” (PRoFESS), ir syftet
att jaimfora effekten av trombocythimmande
terapi med en kombination av sddan terapi och
RAAS-himning med ARB pé risken att dterin-
sjukna i stroke. I denna sekundirpreventiva
studie behandlas patienterna med dipyridamol
slow-release 200 mg plus ASA 25 mg i tvddos
(A), klopidogrel 75 mg/dag (B), telmisartan
80 mg/dag (C) och placebo (D) som ulligg till
standardbehandling. Jimforelse gors enligt en
2x2 faktoriell design, mellan A (n=5 000), B (n=
5 000), A+C (n=5 000) och B+C (n=5 000).
Placebo anvinds for att studien ska vara blind
och varje arm innehéller 3 behandlingsgrupper.
Primirt effektmatt ir dterinsjuknande 1 stroke.
ARB reducerar risken for stroke vid primir-
prevention. PRoFESS forvintas visa om ARB
har en roll att spela dven vid sekundirpreven-
tion efter stroke.

1 "Action to Control Cardiovascular Risk in
Diabetes” (ACCORD) ir syftet att virdera
effekten av samtidig intensiv kontroll av blod-
glukos och andra riskfaktorer, pé risken for
kardiovaskulira hindelser, bland patienter
med diabetes typ 2. 3 specifika hypoteser testas
och studien fokuserar pd mélvirden f6r HbA, .
(hela populationen) och systoliskt BT (n=4 733)
samt en strategi dir ett fibrat for att héja HDL-
kolesterol och siinka TG plus en statin for att
reducera LDL-kolesterol jimf{6rs med en statin
enbart (n=5 518). Primirt effektmatt ir
sammanslaget kardiovaskulir déd, icke-fatal
hjirtinfarke och stroke. Jimfort med att sinka
hégt LDL-kolesterol, har det varit okint om
behandling for att samtidigt hoja lagt HDL-
kolesterol ger ytterligare behandlingsvinst.

For att testa hypotesen om virdet av att héja
lagt HDL-kolesterol, har National Institute of
Health (NIH) pédbérjat “Atherothrombosis
Intervention in Metabolic Syndrome with low
HDL-Cholesterol/High Triglyceride and Impact
on Global Health Outcomes” (AIM-HIGH).
Syftet dr att viirdera effekten av en kombination
av nikotinsyrapreparatet niacin och en statin,
jimfort med enbart en statin, pa patienter med
etablerad koronarsjukdom och lagt HDL samt
héga TG. Primirt effektmdtt dr sammanlagt
kardiovaskulir morbiditet och mortalitet.

Huruvida den gynnsamma effekten av stati-
ner kan kopplas till andra effekter in sinkning
av LDL-kolesterol undersoks 1 ”Justification for
the Use of Statins in Primary Prevention: an
Intervention Trial Evaluating Rosuvastatin”
(JUPITER). Miin och kvinnor utan koronar-
sjukdom men med forstirkt inflammatoriskt
svar, behandlas med rosuvastatin 20 mg/dag
eller placebo. Primiirt effektmatt dr samman-
lagt kardiovaskulir dod, hjirtinfarke, stroke,
hospitalisering p& grund av instabil angina och
revaskularisering. Studien har f6rutsittning att
besvara frigan om lingtidsbehandling med en
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» statin kan forebygga kardiovaskulira hindelser
bland patienter med LDL-kolesterol <3,4
mmol/l, men med dkad vaskulir risk pa grund
av forhéjda nivier av CRP. JUPITER besvarar
dock inte om reduktion av CRP enbart leder till
minskad vaskulir risk. For detta krivs en sub-
stans med vaskuldr antiinflammatorisk effekt
utan att pdverka LDL-kolesterol nimnvirt.
Nedsatt glukostolerans ir en riskfaktor for
utveckling av diabetes och kardiovaskulir sjuk-
dom. ”"Nateglinid and Valsartan in Impaired
Glucose Intolerance Outcomes Research” (NAVI-
GATOR) ir en studie dir patienter med ned-
satt glukostolerans och kardiovaskulir sjuk-
dom eller riskfaktorer fér sidan sjukdom
behandlas med antidiabetesmedlet nateglinid
60 mg fore maltid, valsartan 160 mg/dag, en
kombination av medlen, eller placebo. Syftet ir
att undersoka om behandlingen kan minska
progressen till diabetes typ 2 och nya kardiovas-
kuldra hindelser. Sdledes pagédr en rad stora
undersékningar som ir designade for att
undersoka effekter som likemedel har utéver
sinkning av LDL-kolesterol, BT och glukos
vid kardiovaskulir prevention. Studierna bely-
ser en rad f6r den kliniska vardagen viktiga fra-
gor och kommer inom de nirmaste dren att
bidra ll ytterligare kunskap om hur olika far-
makologiska principer kan paverka sjukdoms-
progress och utveckling av organskada samt
forhindra f6rtidig kardiovaskulir déd. |

Svensk
Cardiologi

FOTNOT - Pagaende studier
Primart effektmatt ar i samtliga studier utom PROFESS (stroke) kardiovaskuldr morbiditet och
mortalitet, i NAVIGATOR aven incidens av diabetes typ 2.

R = randomiserad, DB = dubbelblind.

ACCOMPLISH ACEH/Ca-antagonlst =12.600, >60 ar R, DB, 2008
Kardlovask SJukdom <5ar
ACEH/diuretikum el organskada,
SBT >160 mm Hg
ONTARGET ARB vs ACEH N = 23.400, >55 ar R, DB, 2008
Vs Kardiovask. sjukdom <55ar
kombination el diabetes med
organskada
TRANSCEND ARB N =5.700, >55 &r R, DB, 2008
Vs Intolerans mot <5,5ar
placebo ACE-hdammare
PROFESS Trombocythdmning N =20.000, >55 ar R, DB, 2007
vs komb. vs komb. + ARB Ischemisk stroke 2 x 2-faktoriell
<43ar
ACCORD 1. HbA1C <6 % vs 7-7,9 % N =10.251, R, DB, 2010
2. Fibrat + statin vs statin, Diabetes typ 2 2 x 2-faktoriell
3. SBT<120 vs 40-54 ar och kardiovask. 4-8ar
<140 mm Hg sjukdom eller 55-79 ar
AIM-HIGH Kombination N = 3.300, >45 &r R, DB, 2010
statin + nikotinsyra Koronarsjukdom <5ar
vs statin HDL <1mmol/l
TG >1,7 mmol/l
JUPITER Statin vs placebo N = 15.000, R, DB, 2007
man >55 ar, kv >65 ar 3-4ar
hsCRP > 2 mg/|
LDL-kol <3,4 mmol/l
TG <5,7 mmol/l
NAVIGATOR ARB vs glitinid N =9.150, >55 ar R, DB, 2007
vs ARB + glitinid Kardiovask. sjukdom, 2 x 2-faktoriell
nedsatt glukostolerans, >3 ar
riskfaktorer

SYMPOSIUM FOR PROFESSOR

BERTIL OLSSON, KARDIOLOGI, LUND
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Mona Schlyter,
Ordférande

Hor av dig!

or en vecka sedan plockade jag vintergiick och satte
F pd mitt skrivbord. Nu nir jag skriver detta har vi

vinter 1 Skdne vilket inneburit urspirade Pigatig,
instillda bussar, bilar i diket och stora svarigheter att ta sig
till arbetet. Den skdnska vintern kom till sist och den var
hird om dn bara i tre dagar, men nu gir vi mot en ljusnade
framtid med var och virme.

Du har vil anmilt dig till det kardiovaskulira virméotet i
Géoteborg 25-27 april! Som du ser 1 programmet ir det en
stor satsning och ett vetenskapligt program som bjuder pd
manga nyheter och satellitsymposier. Intresset har varit stort
med médnga insinda abstract och redan nu har det kommit
in mer dn 200 anmélningar. I ir provar vi ett nytt koncept
med att ha fyra integrerade sessioner, vilket jag forstds giirna
vill ha era synpunkter pa efter avslutad kongress.

Boka redan nu in tiden for State of the Heart vilket éir den
kongress dir samtliga arbetsgrupper stir fér programmet
under tva dagar, ett program jag lovar kommer att bli fantas-
tiskt. Vi passar dd ocksd pd att fira VIC:s 21-drsjubileum.
State of the Heart dger rum i Stockholm 8-10 november
2007. Las mer om kongressen pa var hemsida. www.v-i-c.nu.

Jag vill dessutom informera om den nordiska kardiolog-
kongressen 1 Oulo, Finland 6-8 juni i &r. De nordiska kon-
gresserna, som diger rum vartannat ir, cirkulerar mellan lin-
derna och deras vara eller inte vara har diskuterats flitigt, d&
det under nigra &r kommit fa delegater. Men for nigot ar

Merck Serono stipendium

"HJARTSVIKTSSJUKSKOTERSKA 2007”

avser.

Krav: Stipendiet kan sékas av sjukskoterskor verksamma inom
hjirtsviktssjukvard. Medlem i VIC har foretride till stipendiet.
Stipendiet avser fortbildning inom omrédet hjirtsvikt, till exem-
pel egna studier, kurs eller kongress.

Belopp: Tillgingligt belopp att s6ka ir 6 000 kronor.
Sista ansokningsdag: 5 september 2007.

Ansokan: Ansékan ska omfatta en beskrivning av innehéllet i
studierna/kursen/kongressen.

Till ansékan bifogas den s6kandes meritférteckning jimte per-
sonliga uppgifter (namn, personnummer, adress). Den som erhdl-
ler stipendiet ska férbereda en presentation av det stipendiet

Ansékan insindes till E. Merck AB, Box 24084, 104 50
Stockholm. Mirk kuvertet "Hjirtsviktssjukskoterska 20077.
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VIC:s styrelse har beslutat att tilldela resestipendium pé 2 500 kronor till

Cecilia Rugner for att nirvara pa kardiovaskulidra varmotet i Goteborg.
Lena Nordgren och Peter Johansson far vardera 8 000 kr for att dka till
Manchester pa 7th Annual Cardiovascular Spring Meeting.

sedan togs gemensamt beslut av samtliga ansvariga inom
respektive land att de nordiska kongresserna skulle fortsit-
ta, men att de behdvde profileras tydligare. De nordiska
sjukskoterskeféreningarna har sedan deskilliga dr tillbaka
regelbundna triffar dir frigor rérande nordiskt samarbete
diskuteras och innehéllet i sjukskéterske sessionerna plane-
ras gemensamt infor de nordiska kongresserna. Samarbetet
har bland annat resulterat i att man frin Norge sinder sjuk-
skoterskor som gir vidareutbildning i Link6ping och att
man frin Island sinder sjukgymnaster till Danmark.

Vi i styrelsen fortsitter att arbeta med att i vdr hemsida
informativ och littillginglig for dig som medlem. Har du
synpunkter, frslag pa forbittringar, eller om det dr ndgot vi
missat si ir vi givetvis tacksamma om du hér av dig. Vi ir
dven mycket intresserade av att héra vad du tycker att vi
skall satsa pd betriffande fortbildning och utveckling av
VIC! Jag har skrivitdet tidigare och jag skriver det igen: en
forening idr vad dess medlemmar bidrar med, vi behdver
kreativa medlemmar, hiftiga diskussioner, e-post och tele-
fonsamtal il styrelsen. Vi 6nskar dialog och samspel.

Mens S bl

VIC:S INTERNATIONELLA
SAMARBETE

Mona Schlyter ar ledamot i den nordiska arbets-
gruppen inom cardiovascular nursing.

Anna Stromberg ar ledamot i styrelsen for Heart
Failure Association inom European Society of
Cardiology, ledamot i arbetsgruppen Heart Failure
Management Programmes Network och medlem i
arbetsgruppen for uppdatering av europeiska riktlin-
jer for vard och behandling av hjartsvikt.

Inger Ekman ar redaktor fér European Journal of
Heart Failure och ledamot i arbetsgruppen Heart
Failure Management Programmes Network.

Bengt Fridlund ar redaktor for European Journal
of Cardiovascular Nursing. Bengt Fridlund, Jan
Martensson och Anna Stromberg ar medlemmar i
UNITE, en europeisk forskargrupp inom kardiovasku-
lar omvardnad

Styrelsens intention ar att utvidga samarbetet
internationell framover for att forhoppningsvis fa
ett val fungerande samarbete och skapa natverk.
Har ni nagra forslag och synpunkter pa detta tas de
tacksamt emot.
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Psykosomatik pa dagordningen i Dubrovnik

Den 27-30 september fick
Christina Walldin tillfalle att
delta vid den internationella
konferensen 26th European
Conference Of Psychosomatic
Research i Dubrovnik. Detta
blev majligt tack vare en
inbjudan fran professor
Kristina Orth-Gomér samt ett
resestipendium fran VIC.

Text: Christina Walldin, hjartsjukskdterska pa

Hasselby vardcentral och forskningsskoterska
|pé S:t Gorans sjukhus i Stockholm

onferensen hoélls i den lilla staden
KCavtat pé ett hotell med samma namn,
utanfér Dubrovnik. Hotellet lig vack-
ert beliget med sjoutsikt. Dubrovnik blev f6r
mig en positiv dverraskning, en mycket pitto-
resk historisk stad med gamla byggnader och
en mingd smd mysiga restauranger lings
vattnet, som serverade god och prisvird mat.
Schemat var dock spickat med férelisningar
och gav inte s mycket tid f6r annat.
Temat var psykosomatik och konferensen

innehdll en mingd intressanta foreldsningar.
Professor Kristina Orth-Gomér frin Sverige
foreliste bland annat om studier som pekat pd
att det psykologiska tillstdndet paverkar krop-
pen i form av férindrad hjirtrytm, man har
till exempel sett att kvinnor med daligt socialt
stdd har en stelare hjirtrytm med minskad
hjirtrytmvariabilitet, orsakad av en obalans 1
det sympatiska och parasympatiska nervsyste-
met. Detta i sin tur verkar ge 6kad risk for dod
1 hjdrt-kirlsjukdom. Detta dmne berérde
ocksd dr Thayer frdn Ohio, USA p4 ett myck-
et intressant sitt.

Min egen presentation var en redogorelse
av resultatet frdn en intervention i stresshan-
tering f6r hjirt-kirlsjuka patienter pd S:t
Géorans sjukhus 2002-2004. Jag ir sjukskéter-
ska inriktad mot hjirtsjukvard, vidareutbil-
dade mig och arbetade som gruppledare i
dessa stresshanteringsgrupper.

Interventionen baserade sig pa kognitiv
beteendeterapi efter fil dr Gunilla Burells
modell, och utvirderades i form av enkiiter
ifyllda av patienterna fore och efter interven-
tion. Det som miittes var patientens typ A-
beteende, depression, ngest, Typ D-beteen-
de, KASAM (kinsla av sammanhang) och
livskvalitet. Patienterna triffades i grupperna
15-20 ginger, 2 timmar per gang.

I bdde de manliga och kvinnliga grupperna
minskade dngest, typ D-beteende samt typ A-
beteende betydligt, minnen Skade signifi-
kant sin kinsla av sammanhang (KASAM)
kvinnorna 6kade ndgra poing, dock inte sig-
nifikant. Vad giller depression sigs ingen sig-
nifikant férbittring.

Jag fick frigor om vad som skilde de manli-
ga och kvinnliga grupperna och om sjilva
interventionen skiljde sig it. Interventionen ér
i princip densamma, det verkar som om
samma program fungerar f6r bide kvinnor
och miin. Kanske lades litet mer fokus p4 sjilv-
hivdelse och att tydliggéra de egna behoven 1
de kvinnliga grupperna. Manga av de kvinnli-
ga deltagarna satte andras behov fore sina egna
och hade ofta svért att uttrycka sina behov,
dirfor arbetade vi mycket med kommunika-
tion.

I de manliga grupperna fokuserade vi pd
empati och medkinsla, en del av minnen
anvinde ett aggressivt sitt att hivda sina
behov pd vilket ofta skapade konflikter,
hemma och pd jobbet, och detta pdverkade
minnen negativt ur social synvinkel.

Sammanfattningsvis var det en mycket
intressant och givande konferens med inspire-
rande foreldsare frin framférallt Europa, men

dven andra delar av virlden. |

En vardefull inblick i arytmins

Larorika och trevliga dagar
var resultatet da drygt 30
sjukskoterskor fran olika
delar av Sverige och Aland
mottes i Uppsala i november
for VIC:s arytmikurs.
Kursansvarig Monica Sterner
hade dastadkommit ett mycket
valplanerat schema med ett
brett innehall och hogkompe-
tenta forelasare fran kardio-
logkliniken i Uppsala.

Text: Annika Persson, leg sjukskoterska,
| Kardiologkliniken Akademiska sjukhuset

n del omriden berérdes under kursen
E mer djupgdende dn andra. Docent Per
Blomstrém bérjade kursen med en riv-
start, det ena efter det andra EKG:t passerade

overheadapparaten. Det var smala QRS-taky-
kardier med korta respektive linga R-P inter-
vall, breda QRS-takykardier som visade sig
vara ventrikeltakykardi (VT) eller supraven-
trikulir takykardi (SVT) med aberration.
Viktigt att komma ihdg var att en bred QRS-
takykardi ska behandlas som en VT tlls mot-
satsen ir bevisad. Docent Blomstrém avslutade
med att kursdeltagarna tillsammans fick gora
tolkningar av olika EKG:n, detta som ett test
for att se om forelisningens budskap nétt fram.

Ett skrap pd ytan och mycket givande kun-
skaper blev det di overlikare Stefan
Lénnerholm pa mycket kort tid skulle hinna
g4 igenom bradyarytmier, ICD och pacema-
kerbehandling vid hjirtsvikt.

Doktor Helena Nilsson lyckades mycket vil
med en pedagogiskt upplagd forelisning om
formaksflimmer, utredning och behandling. I
dag ir behandlingen forst och frimst farmako-
logisk men vid svérare fall av paroxysmala f6r-
maksflimmer kan lungvensisolering utféras
med kateter- eller thorakoskopisk teknik. Den
senaste tekniken finns endast pa ett fatal stillen

varld

1 virlden, i Sverige endast i Uppsala, och ir
kind under namnet endoskopisk lungvensiso-
lering (ELVI). Etablerad behandling for pati-
enter med kroniskt férmaksflimmer ir
Mazekirurgi, som utfors pé flera universitets-
sjukhus i Sverige.

Stationsundervisning var ocksi ett inslag
under dagarna. Dir fick kursdeltagarna bland
annat ldra sig mer om TILT-test, non-invasiv
elektrofysiologisk undersékning och om pace-
maker-skoterskans roll i virden. Mellan fore-
lisningarna och under den gemensamma mid-
dagen efter f6rsta kursdagen fanns det tid till att
knyta kontakter och utbyta erfarenheter med
kollegor inom samma verksamhetsomrade. l

Stefan Lonnerholm och Helena Nilsson forelaste
under VIC:s arytmikurs.
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For andra gangen anordnade LSR:s sektion Andning &
Cirkulation en nordisk kongress for sjukgymnaster inom respi-
rationsomradet. Nastan 200 sjukgymnaster fran hela Norden
inklusive Faréarna traffades i Malmoé 9-10 november.

Text: Katarina Ferm och Malin Schlyter Wallenstad,

Hjart-lungdivisionen, Universitets-sjukhuset i Lund

enna ging hade vi formédnen att kunna
D bjuda in professor Elizabeth Dean frin

School of Rehabilitation Sciences,
University of British Columbia i Vancouver,
Kanada som giistforelisare. Dessutom hélls elva
kortare foredrag (fyraom KOL, tvi om IVA, tv
om barn och tre om neurologi) av kollegor frin
Sverige, Norge, Danmark och Island. Anne
Sophie Norlén som arbetar i Tanzania beriittade
om arbetet som sjukgymnast och lirare dir.

Tyngdpunkten for kongressen ligger inom
respirationsomréidet. Elizabeth Dean tickte i
sina forelisningar in sdvil andnings- som cir-
kulationsomridet. Hon inledde med den inspi-
rerande titeln; "Leading the Way in the 21st
Century: The Global Practice of Evidence-
based Cardiovascular and Respiratory Physical
Therapy”. Hennes budskap var att vi alla inom
sjukvérden ska hjilpa minniskor tll ett hilso-

sammare liv.

De dédsorsaker som toppade listan i USA

ar 2000 var:

1. rokning

2. dalig diet1 kombination med for lig fysisk
aktivitet.

De flesta vanliga dédliga sjukdomar, till

exempel diabetes, hypertoni, ischemisk hjirt-

sjukdom och cancer gir att férhindra och det

ir allas ansvar att arbeta f6rebyggande.

Vi som sjukgymnaster har en viktig roll i
att bidra med noninvasiva metoder f6r att
undvika eller minska invasiva metoder (like-
medel, kirurgi mm) i méjligaste mén.

For oss sjukgymnaster handlar det om:

@ Patientutbildning

@ Trining: preventivt, i akut fas och som
underhall (Iangtidseffekt)

® Kommunikation

@ Beteendefériindring

Visuell tolkning

Utraljudsundersokning av hjartat anvands frekvent inom hjart-
sjukvarden, oftast for att utreda hjartats och hjartklaffarnas

anatomi och funktion.

Text: Petri Gudmundsson
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kokardiografi ir en ofarlig och ganska
E enkel undersskning. Apparaturen ir

retlative billig och mobil om man jim-
f6r med andra bildgivande undersokningar
av hjirtat.

Syrebrist (ischemi) 1 hjirtmuskeln upp-
kommer nir inte tillrickligt med syreférande
blod nér ett eller flera omriden av hjirtmus-
keln, vanligen pd grund av fértringningar i
hjirtats kranskirl. Ischemi orsakar ofta
bréstsmirtor, vilket kallas "kirlkramp” i
hjirtat. Utvirdering av ischemi i hjirtmus-
keln rekommenderas for optimal behandling
av patienter med misstinkt sjukdom 1 hjir-
tats kranskiirl.

Denna utvirdering kan géras med hjilp av
olika typer av belastningstest, exempelvis
arbets-EKG, isotopundersékning (99mTec-
sestamibi single-photo emission computed
tomography — SPECT) och stress-ekokardio-
grafi. Liksom arbets-EKG utférs bade
SPECT och stress-ckokardiografi med olika
typer av belastning. Belastning vid SPECT

sker vanligen genom ergometercykling, men
kan ocksd utféras genom provokation med
likemedel (dobutamin, adenosin) som ger en
belastning pé hjirtmuskeln liknande den vid
fysisk anstringning. Vid stress-ekokardio-
grafi gors belastningen vanligast med dobu-
tamin (dobutamin-atropin stress-ekokardio-
grafi — DSE) men kan ocksd gdras med
ergometercykling eller adenosin.

Genomblédning i hjartmuskeln

SPECT pévisar ischemi i1 hjirtmuskeln
genom att jimfoéra genomblédningen (perfu-
sionen) 1 hjiremuskeln vid maximal belast-
ning och vila. Minskad genomblédning
under belastning idr tecken pd ischemi.
Genomblédningen i hjirtmuskeln uppskat-
tas vid SPECT genom att en radioaktiv iso-
top injiceras i patientens blod. Isotopen férde-
las 1 hjdrtmuskeln pd samma sitt som blodet
och strdlarna frn isotopen kan detekteras av
en speciell detektor (gammakamera). Frin
omriden utan eller med nedsatt genomblod-

ning detekteras ingen eller nedsatt strilning
och i dessa omraden foreligger siledes ische-
mi. Vid DSE jimf6r man vanligen hjidrtmus-
kelns kontraktionsférmiga i arbete och vila.
Om kontraktionen minskar i nigon del av
hjiaremuskeln under belastning si talar det
for ischemi.

Bide SPECT och DSE ir vildokumente-
rade och bittre, men dyrare dn arbets-EKG.
Att belasta hjirtat med dobutamin ir ofta
patagligt obehagligt fér patienten, medan
belastning med adenosin ofta uppfattas som
mindre obehaglig. Sjilva belastningen ir
dessutom oftast kortare dn vid bide ergome-
tercykling och dobutamin-belastning. Till
skillnad frin sedvanlig stress-ekokardiografi
ricker det dock inte att bedéma hjirtmus-
kelns kontraktion vid adenosin-belastning,
utan det krivs dven att genomblédningen
bedéms.

Tidigare var det inte méjligt att virdera
genomblédningen 1 hjirtmuskeln vid adeno-
sin-stressekokardiografi (ASE), men det blev
mdéjligt for ndgra ir sedan, d& en ny typ kon-
trastmedel f6r ultraljud introducerades.
Kontrastmedlet f6r ultraljud som anvindes
inom ramen for denna avhandling var
Sonovue®. En kombination av ny ultraljud-
steknik (realtidsperfusion — RTP) och kontrast-
medel har gjort det méjligt att samtidigt beds-
ma genomblédningen 1 hjirtmuskeln och dess
kontraktionsférmaga. Dirigenom skulle RTP i
kombination med ASE (RTP-ASE) kunna

anvindas for att tllforlitigt detektera ischemi i
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Minga siger “jag har inte tid”, men vi har
inte tid att Iita bli!

Elizabeth Dean talade iven om vikten av
mobilisering och papekade att det faktiskt inte
finns nigon evidens for att det dr bra med
singlige! Minniskan idr skapt f6r att var
“upright and going”. Gravitationen ir viktig.
De astronauter som varit i rymden en lingre
tid och didrmed inte pdverkats av gravitations-
kraften, gir i dag med ginghjilpmedel pa
grund av nedsatt styrka i benen.

Sémnen idr ocksé viktig. Den ir lika viktig
som triningen, dd det ir den tid vi dterhiimtar
oss pi! Férutom intressanta och inspirerande
foredrag s& var det trevligt att triiffa kollegor
inom samma verksamhetsomride f6r diskus-
sion 1 de pauser som gavs och under en trevlig
middag pd Malmé Casino. Dock hade vi
tyvirr ingen tur i spel denna kvill. |

Kort om RIKS-HIA

RIKS-HIA, det svenska registret for hjartintensivvard, skapades
av professor Lars Wallentin, Uppsala, och doktor Ulf
Stenestrand, Linkoping och utvecklades till ett Nationellt
Kvalitetsregister fran januari 1995.

|Te><t: Mikael Larsson

hjirtmuskeln. Om RTP-ASE visar sig kunna
detektera ischemi lika bra som en redan erkiind
undersokning, exempelvis SPECT, kan RTP-
ASE bli en bra alternativ undersdkning.
Jimfort med SPECT idr RTP-ASE mer till-
ginglig och utan radioaktiv strilning, jimfért
med DSE ir den snabbare och mindre obehag-
lig, och den idr mera noggrann in arbets-EKG.

Studierna i denna avhandling gjordes for
att undersdka om RTP-ASE kan detektera
ischemi 1 hjirtmuskeln med samma nog-
grannhet som SPECT, hos patienter med
kind eller misstinkt stabil kranskirlssjuk-
dom. Jimforelsen med SPECT gjordes bade
genom visuell tolkning av RTP-bilderna och
genom kvantitativ analys av genomblédning-
en frin samma bilder, med hjilp av datapro-
grammet Qontrast®.

Resultaten visade att bedémning av ischemi
1 hjirtmuskeln genom visuell tolkning av bil-
der frin RTP-ASE 6verensstimde vil med
SPECT. Visuell tolkning ir alltsd en alterna-
tiv metod f6r att bedoma ischemi hos patien-
ter med kind eller misstinkt stabil krans-
kirlssjukdom. Bedémning av ischemi genom
kvantitativ analys visade dock inte lika god
dverensstimmelse och kan dirfor inte rekom-
menderas for kliniskt bruk i dag. Genom en
forvintad teknisk utveckling kan dock dessa
problem éverkommas inom en snar framtid,
varvid denna metod kan komma att visa sig

kliniskt anvindbar. |

IKS-HIA stéds  ekonomiskt av
RSveriges Kommuner och Landsting,

Socialstyrelsen och Hjirt-Lungfonden
och dr knutet tll Svenska Cardiolog-
foreningen. Registret har anviints vid ndgra fa
sjukhus sedan 1991, och har direfter snabbt
spritts i hela landet. 21 sjukhus rapporterade in
sina data 1995, innan registret blivit ett accep-
terat Nationellt Kvalitetsregister. Sedan 2005
deltar 73 av de 76 sjukhus som tar emot akut
hjirtsjuka patienter.

Syftet med det svenska registret for hjirt-
intensivvdrd ir att utveckla akut hjirtsjukvard
genom kontinuerlig information om vdrdbe-
hov, behandling och behandlingsresultat samt
forindringar sdvil inom ett sjukhus som 1 jim-
forelse med andra sjukhus. Den langsiktiga
malsittningen ir att bidra till en minskad déd-
lighet och sjuklighet hos patienterna och att
oka kostnadseffektiviteten i vdrden.
hitp:/lwww.ucr.uu.selrikshialom_rikshia.htm

Datainsamling

Datainsamling sker vanligen genom att pap-
persformulir fylls i under virdtiden och sedan
matas in i RIKS-HIA-databasen. Databasen
ir webbaserad och méjliggor direktinmat-
ning, vilket endast nyttjas vid ett fital sjukhus.
Hur det enskilda sjukhuset valt att organisera
datainsamling och inmatning i databasen vari-
erar. Vanligt ir att sjukskéterskor och likare
delar pd insamlingen av data. Inmatning 1
databasen gérs sedan vanligen av sjukskéter-
skor och/eller underskéterskor och likarse-
kreterare. Med datajournalens inférande 6pp-
nas mojlighet till direktéverféring av data till
register. Sddana forsék pdgir inom bland
andra Hjirtsviktsregistret, Diabetesregistret
och Gyn-opregistret. Inom de nirmaste iren
ir det troligt att dven RIKS-HIA dll viss del
har initierat ndgon form av automatisk data-
Sverforing.

Kliniskt varforbattringsarbete

Med RIKS-HIA finns stora méjligheter att
dven ur ett omvédrdnadsperspektiv bedriva
lokalt vardforbittringsarbete. Registret kan
med f6rdel till exempel anvindas som urvals-

instrument fr att identifiera vissa grupper av
patienter. Det finns ocksd mojlighet att lokalt
infoga tre fria variabler i registret.

Genom dren har Sveriges Kommuner och
Landsting (och tidigare Landstingsférbundet)
aktivt stétt och stimulerat anvindandet av
register i det lokala kliniska vardforbittrings-
arbetet. Exempel frin de senaste &ren ir
QUICC-projektet som fick GétaPriset 2005.

I QUICC utbildades lokala tvirprofessio-
nella team att gemomféra vardforbittringsar-
bete med RIKS-HIA-registret som bas.
Foérutom de obligatoriska variabler som miittes
1 QUICC-projektet stimulerade det tviir-
professionella deltagandet till en rad aktiviteter
pa de enskilda klinikerna.
http:/lwww.kvalitetsmassan.selprod/sk/kvaliters-
massan/dalis2.nsflvyFilArkiv/QUICC.doc/$file/
QUICC.doc)

SEPHIA

SEPHIA ir ett nationellt kvalitetsregister
och en uppfsljning av RIKS-HIA. Det star-
tade vid nydr 2005. Patienterna som ingar 1
registret dr under 75 &r, har haft hjirtinfarkt
och registrerats i RIKS-HIA. Uppfoljningen
sker vid tv4 tillfillen under forsta ret efter
hjirtinfarkt, via mottagningsbesék eller tele-
fonkontakt. Vissa parametrar ir obligatoris-
ka att registrera medan andra kan uteslutas
av respektive sjukhus. T och med det kan man
t ex vilja bort blodtryck och da ricker det
med en telefonkontakt med patienten.
Registreringen dr internetbaserad och
anvindarna har omedelbar tillging till lokala
statistiska bearbetningar. Méjlighet finns att
anvinda sig av registret till olika kvalitetsupp-
foljningar samt uppsatser inom utbildningar.
Av de 74 sjukhus som ingdr i RIKS-HIA
har 42 anmiilt sig till SEPHIA. |

FOR FRAGOR OCH REFERENSER:
Jorgen Cronblad, Monitor f6r RIKS-HIA,

tel. 018-611 95 24, jorgen.cronblad.ucr.uu.se
Christina Aberg, Projcktledare QUICC,

018-611 95 12, christina.aberg@ucr.uu.se
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Saltet och manniskan

Bengt W Johansson
Kardiolog och forfattare

—— 1/07 SVENSK CARDIOLOGI

ir minniskan limnade jigar- och samlarstadiet
N och blev bofast uppstod pa vissa breddgrader pro-

blem med att bevara féda. P4 Andernas hogplatd
lirde man sig frystorkning for flera tusen &r sedan: pota-
tisen skivades, fick torka i solen pd dagen och hélls sedan
i fryst tillstind — 1 nattens morker var det kallt. Torkning,
rokning och syrning var andra metoder.

Men salt visade sig bli en av minsklighetens bista konser-
veringsmedel. Och det kunde gd at kopitsa mingder salt for
att bevara fisk och kétt. Man har beridknat att den dagliga
saltkonsumtionen pd medelti-
den uppgick il ett hektogram!

Kroppens anpassningsférma-
ga till 6kat saltintag ir stor, men
det finns en griins for det dagli-
ga saltintaget vid cirka 20 gram.
Fo6r att kunna utséndra éver-
skottet mdste man inmundiga
stora mingder vitska — och pa
den tiden rérde det sig ingalun-
{ da alltid om vatten. Tvirtom.
Detta beroende pa att vattenhy-
gienen ofta var bristfillig.

Professor Alwall, som bor-
jade med dialys 1 Sverige, pape-
kade i sin installationsforelisning 1 Lund att urinming-
derna pd medeltiden kunde beriiknas till 5-8 liter per dygn
(normaltidag ir 1,5 liter) och menade att om man byggt det
stora centralblocket vid Lunds lasarett pa saltkonserve-
ringstiden hade det behdvts tio gdnger si minga toaletter
for personal och patienter for att trafiken skulle vara ndgor-
lunda friktionsfri.

Ett hogt saltintag kan leda till hypertoni med &tféljande
ischemisk hjirtsjukdom. En region i norra Japan rapporte-
rade ett dagligt koksaltintag pd 20-50 gram. Denna region
hade den hogsta hypertonifrekvensen i Japan och slaganfall
var den dominerande dédsorsaken. Efter statlig interven-
tion med reducerat saltintag som {6ljd sjonk frekvensen av
bade hypertoni och slaganfall. Statliga beslut, ehuru impo-
puliira, kan ibland vara av nytta.

Omviint stiger ett normalt blodtryck niir en befolkning
med lagt saltintag exponeras for en kost med hogre salt-
mingd. Detta framgér av studier pa befolkningar pé poly-
nesiska dar. I The Tokelau Islands Migrant Study fann
man, att den "hurricane settling” som invinarna pi
Tokelau utsattes for, niir de flyttade till Nya Zeeland med
hégre salthalt i kosten, medférde en blodtrycksférhéjning.

Aven om man i den ildsta bevarade kinesiska liroboken
imedicin, Nei Jing (Gula Kejsarens Bok) frin perioden 475-
221 f Kr finner mycket skrivet om héird puls, som i flertalet
fall sannolikt hiirrérde frin hypertoni, till exempel, ”Om f6r
mycket saltdites hirdnar pulsen”, var saltets skadeverkning-
ar inte kiinda 1 Visterlandet. Det finns anledning att férmo-
da att, under tider d& saltkonservering var generellt etable-
rad, hypertoni var vanlig och orsak till plotslig dod dll f613d
av slaganfall.

Férvisso hade manga furstar fullgoda skl att ldta sin

munskink forst avsmaka vinet {6r att gardera sig mot for-
giftning — som ju var ett inte ovanligt sitt att ta livet av en
fiende — men sikerligen berodde ménga dédsfall, dir man
misstinkte en forgiftning, i stillet pd ett slaganfall. Ett
exempel dr kronprinsen Karl August som den 28 maj 1810
drabbades av ett slaganfall pA Kvidinge hed. Stockholms-
pobeln stillde den felaktiga diagnosen forgiftning, ndgot
som ledde till mordet pa riksmarskalken Axel von Fersen.

Ett annat exempel dr C G Brunius, den kinde kyrkoar-
kitekten. Han skall ha détt av slaganfall i ilskan &ver att ett
beslut i domkyrkorddet gitt honom emot. Att hans tempe-
rament var nigot koleriskt framgar av hans hilsningsord
till sin efterféljare, den inte mindre kiinde Helgo Zettervall:
“Herrn m4 vara en engel eller en djefvul, hvilket som helst,
s& skall Herrn f3 se att han fatt med sjelfve fan att gora.”

Salt var uppskattat, inte bara som konserveringsmedel,
utan ocksd som krydda. De romerska soldaterna fick sin lén
delvis i form av salt, ndgot som kom att kallas for salarium
argentum. Det ir hirifrdn som svenskans sold och engel-
skans salary stammar. Ibland lever saltets betydelse kvar i
stadsnamn. Salzburg ir ett exempel.

Herravildet 6ver salttillgdngarna i Cardona, 85 km viis-
ter om Barcelona 1 hjirtat av Katalonien, gjorde familjen
Cardona miktig och s vilkind att 1200-talstrubaduren
Cerveri frin Girona dopte dess dverhuvud till "Saltgreven”.
Hans borg dr nu en parador, ett statligt drivet hotell, med
alla moderna bekvimligheter for krisna turister, men med
den medeltida atmosfiren intakt.

Cardonas salttillgdngar var rikliga. De uppkom fér
ungefir 50 miljoner dr sedan nir den iberiska insjon tor-
kade ut: avdunstningen blev storre idn tillflodet. Saltgrevens
borg ir vird ett besok. Den ir strategiskt beligen 585 meter
over havet pd toppen av ett konformat berg med en hinfo-
rande utsikt 6ver floden Cardoners vindlande dalging.

Lit oss nu limna dessa meanderliknande saltomortalis-
ka tankegdngar och dterviinda till dagens problematik och
saltets potentiella bidragande orsaker — det finns ju ménga
andra viktiga mekanismer till uppkomst av hypertoni och
hjirtsjukdomar. Uppfattningarna om saltmingdens bety-
delse gér isidr. Forhoppningsvis kan diskussionen vid
Riksstimman i Géteborg bidraga till ett klargérande samt
implementering (anglicismerna har ju blivit si populira,
dock oftast inte rekommendabla) av en sinkning av befolk-
ningens natriumintag med cirka 50% (LT 2006; 103:2313).

Korvelbrasserad sallad som kan atas separat eller som tillbehor till
kétt eller fisk. Hall lite olivolja i en stor kastrull och lagg ner hela blad
av romansallad, de &r volumindsa men minskar i storlek under tillag-
ningen. Sjud i 5 minuter och rér om. Hall pa 2 dI varm honsbuljong,
nymalen peppar och lite salt (man kan garna kosta pa sig flingsalt
eller till och med “fleur de sel”, saltets blomma). Lagg pa lock och
sjud i en kvart. Légg upp salladen, som nu har minskat avsevart i
volym, pa ett fat. Tillsatt 2-4 msk hackad farsk korvel (eller ndgon
annan god krydda, till exempel basilika) och hall Gver salladen.

Bon appétit!
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ACOMPLIA® &r en selektiv CB;-blockerare som reducerar ver-
aktivitet i det endocannabinoida systemet.! Det endocannabinoida
systemet har en viktig roll for reglering av energibalans, kroppsvikt,
lipid- och glukosomsattning.2 ACOMPLIA® &r en helt ny behand-
lingsmajlighet for dverviktiga patienter med bukfetma och andra
kardiometabola riskfaktorer sdsom typ 2-diabetes och/eller dys-
lipidemi. Behandling med ACOMPLIA® innebar en forbattring av:'4©

E TT V N Blodsocker
A X A N D E 2 HDL
N Triglycerider
R O N Vikt
50% av de positiva effekterna pa HoAs., HDL och triglycerider ar

resultatet av en direkt metabol effekt och oberoende av viktnedgéngen.!
Vill du veta mer bes6k www.acomplia.se

Den enda CBi-blockeraren

ACOMPLIA

rimonabant

Acomplia ingar i lakemedelsférmanerna endast for behandling av feta patienter som har BMI 6ver 35 kg/m?
eller Gverviktiga patienter som har BMI 6ver 28 kg/m? och som samtidigt lider av diabetes typ 2 eller hoga
blodfetter.

Acomplia® (rimonabant) &r en CB,-receptorblockerare. Indikation: Som tilliggsbehandiing till diet och motion for
behandling av feta patienter (BMI = 30 kg/m?), eller dverviktiga patienter (BMI > 27 kg/m?) vid samtidig férekomst av
riskfaktor(er), sdsom typ 2-diabetes eller dyslipidemi. Man uppskattar att ungefér halften av de observerade forbattring-
arna i HDL-C, triglycerider och HbA,. hos patienterna som erhdll imonabant 20 mg éversteg vad som kan forvantas
vid enbart viktminskning. Acomplia® finns som tablett 20 mg i forpackningarna 28 och 98 st. For vidare information se
www.fass.se.

Referenser: 1. www.fass.se 2. Pagotto U et al. Endocr Rev 2006;27:73-100. 3. Despres J-P et al.
N Eng J Med 2005;353:2121-2134. 4. Scheen AJ et al. Lancet 2006; 368:1660-1672. 5. Van Gaal L
et al. Lancet 2005;365:1389-1397. 6. Pi-Sunyer FX et al. JAMA 2006;295:761-775.
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