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JANUMET {sitagliptin/metformin) {Rx; SPC 2010-11-26) filmdragerade tahletter 50mg/850 mg;
50 mg/1000 mg

Indikationer: Fér patienter med diabetes mellitus typ 2 « som ett tilldgg till kost och motion for
att forhéttra den glykemiska kontrollen hos patienter med ofillrdcklig glykemisk kontroll trots
maximal tolererhar dos av metformin i monoterapi eller patienter som redan behandlas med en
komhination av sitagliptin ach metfarmin i separata tabletter * i kambination med en sulfonureid
{dvs trippel kombinaticnsterapi) som et tillagg till kost och motion hos patienter med otillrécklig
glykemisk kantroll trats maximal tolererbar dos av metformin och en sulfanureid « som en trippel
komhinationsterapi med en PPARy-agonist {dvs en tiazolidinedion) som ett tilldgg till kost och
maotion has patienter med oti kemisk kantroll trots maximal talerarbar dos av metformin
ach en PPARy-agonist = som tilldggshehandling till insulin {dvs trippel kombinationsterapi) for att
forbattra den glykemiska kontrollen hos patienter dar kost och motion tillsammans med stabil
dosering av insulin och metformin inte ger tillfredsstéllande glykemisk kontroll

Kontraindikationer: Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot nagat hjilpamne,
diahetesketoacidos, diahetesprekoma, méttligt till kraftigt nedsatt njurfunktion, akuta tillstand
som eventuellt kan paverka njurfunktionen, akut eller kronisk sjukdom som kan orsaka
vévnadshypoxi, nedsatt leverfunktion, akut alkeholfdrgiftning, alkohelism, amning.

Graviditet och amning: {B:3) JANUMET ska inte anvindas under graviditet. JANUMET ska inte
anvéndas under amning.

JANUVIA och JANUMET ingér i lakemedelsformanerna endast for patienter
som forst har provat metformin, SU eller insulin, eller dér dessa inte @r lampliga.

Vid forskrivning och for aktuell information, forpackningar och priser se
www.fass.se.
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JANUVIA {sitagliptin} DPP-4-hdmmare {Rx; SPC 2010-11-26) tabletter 100 mg.

Indikationer: For patienter med diabetes mellitus typ 2, som tilldgg till diet och motion, fér
att forbéttra den glykemiska kontrollen « i monoterapi fir vilka metformin &r oldmpligt pa
grund av kontraindikationer eller intolerans samt i kombination med: » metformin, i de fall dar
metformin i monoterapi inte ger tillfredsstéllande glykemisk kontroll; ¢ en sulfonureid, i de fall
d4r maximal tolererbar dos av en sulfonureid i monoterapi inte ger tillfredsstallande glykemisk
kantroll ach for vilka metformin ar olampligt p4 grund av kontraindikationer eller intolerens; * en
sulfonureid och metformin, i de fall dar kombinationshehandling med dessa tva ldkemedel inte
ger tillfredsstéllande glykemisk kontrall; « en PPARy-agonist {tiazolidindion) i de fall 43 PPARy-
agonist i monoterapi inte ger tillfredsstéllande glykemisk kontroll, detta géller for patienter med
typ 2-diabetes fér vilka en PPARy-agonist &r ldmplig; » en PPARy-agonist och metformini de fall dér
kombinationshehandling med dessa tva likemedel inte ger tillfredsstéllande glykemisk kontroll.
» JANUVIA ar ocks indicerat som tilliggsbehandling till insulin {med eller utan metformin) i
de fall dar kost och mation tillsammans med en stabil insulindosering inte ger tillfredsstallande
glykemisk kontroll.

Kontraindikationer: §verkdnslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjalpdmne.

Graviditet och amning: {B:3) | avsaknad av humandata bdr JANUVIA inte anvindas under
graviditet. JANUVIA bér inte anvandas under amning.
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ORDFORANDENS SIDA

Svenska Cardiologféreningen - en del av ESC

Text: Lena Jonasson

“Norge och Finland
ar mycket intresserade
av att folia vér

diskussion med Social-
styrelsen om ny
specialitetsindelning.”

skrivande stund dr det mitten av september. Som-
marhuset har precis bommats igen och jag tinker
pa Hasse Alfredsson dikt ”Avsked” dir han skriver:

“Nyckeln vrids om i mitt hjirta nir jag ldser mitt som-

marhus”. Det dr vackert och vemodigt pd samma ging.

Och nu vintar alla héstens aktiviteter otdligt pd att
komma iging. Snart (5-7 oktober) hiller Cardiologfére-
ningen sina fortbildningsdagar fér andra dret pd Euro-
pean Heart House utanfér Nice. Nir ni fr denna tid-
ning i er hand har detta méte passerat och jag hoppas att
vi, precis som forra dret, kan siga "Vad bra det blev!”.

Det ir ju ocksa det andra ret som Cardiologfére-
ningen ordnar sina fortbildningsdagar utan bidrag
frin industrin. Det har varit nytt och lite ovant for
sdvil arrangdrer som deltagare. Vi (eller snarare var
arbetsgivare) ir helt enkelt inte vana vid att behéva
betala fér var utbildning. Man kan inte heller pastd att
det aktuella finansiella liget inom landstingen under-
littat f6r oss som satsar pd egenfinansierad utbildning.

Men omstillningen frdn féretagssponsrad till
osponsrad vidareutbildning ir en trend — inte bara i
Sverige. Allt fler foretag viljer att inte lingre bekosta
likares resor till kongresser. Inom ESC férbereder
man sig pd en omstillning och pratar om behovet
av att erbjuda osponsrad utbildning i mycket hogre
grad in tidigare. Svenska Cardiologféreningen ir den
forsta medlemsférening som anviint European Heart
House f6r egna utbildningsaktiviteter. Inom ESC har
man varit mycket positiv till detta initiativ och vill
uppmuntra andra medlemslinder att géra detsamma.
Vi har ocksd nyligen fitt inbjudan att delta i interna
diskussioner om hur ESC kan hantera den utmaning
som nddvindig anpassning till 6kade regleringar och
nya ekonomiska forutsittningar innebiir.

Mer svensk anknytning till ESC — gratulationer
till Kai Eggers, Mohammad Kavianipour och Jonas
Oldgren i Uppsala och Fredrik Holmgqvist i Lund
som i dr blev utnimnda till ESC Fellows, en titel som
stir f6r "professional scientific merit and testifies ones
commitment and achievement within the world of
cardiology”. Lis girna om hur man anséker om att
bli Fellow pd ESC:s hemsida.

Annu mer svensk anknytning till ESC...... Man
ska snart utse President-Elect for 4r 2012, dvs den
som ska overta ordférandeskapet &r 2014 och hir
har vi en svensk kandidat i Eva Swahn. P4 frigan

vad hon skulle vilja géra som ordférande f6r 68 000
(68 000!!) europeiska kardiologer framhéller Eva tre
saker: lyfta den svenska/nordiska modellen f6r god
och siker vird med hjilp av nationella kvalitetsreg-
ister ut till ESC:s medlemslinder, fi till en harmo-
nisering mellan de olika linderna trots olika kultur
och tradition fér den kardiologiska patientens bista
och ge dagens och framtidens kvinnliga kardiologer
en rost 1 det totalt mansdominerade, centralstyrda
ESC.” Visiger lycka till forstds och terkommer med
hur det gir i nomineringsprocessen.

Inom ESC finns ocksd ett mindre informellt
nitverk bestiende av de tta nordisk-baltiska linderna.
En friga som vi diskuterar just nu rér specialitetens
status dir framforallt Norge och Finland dr mycket
intresserade av att folja vir diskussion med Social-
styrelsen om ny specialitetsindelning.

De nordisk-baltiska féreningarna ordnar ocksd
vartannat dr en Nordisk-Baltisk kardiologkongress. I
ar var Lettland vird for motet i Riga den 16-18 juni,
flera svenskar var inbjudna som férelisare och dven
pa plats forstds (med undantag f6r undertecknad som
blev fast pd flygplatsen, dock glomt och forlatet nu).
Norge ir viird for niista nordisk-baltiska kongress som
dger rum 1 Oslo 13-15 juni 2013 och sannolikt blir ett
mote som sirskilt riktar sig till yngre kardiologer. Det
ir langt dit men affischen ir i alla fall nistan klar med
bild pd det fantastiskt vackra operahuset i Oslo.

Och hirmed passar det vil bra att avsluta med
ndgra ord om musik och hilsa. Ett foredrag med just
den rubriken lockade ménga dhorare pd ESC i Paris.
Hans-Joachim Trappe, kardiolog (och tillika organist)
frin Ruhruniversitetet i Bochum pratade om musik
som intervention vid kardiovaskulir sjukdom. Sirskilt
rekommenderades Bach f6r att sinka puls, blodtryck
och kortisolnivder, men en lista pd rekommenderad
musik finns i den dversiktsartikel som dr Trappe skrivit
(Heart, 2010;96:1868). For den som ir intresserad finns
artikeln under linken Artiklar pd vir hemsida. Nu ska
dr Trappe ocks starta en randomiserad studie (Bach or
beta-blockers) vilket blir ndgot att se fram emot pé en
Hotline-session framéver..... ...

Och hiir sitter jag punkt,
det idr dags for en liten dos
Bach...... Skét om er!

Lena Jonasson
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Efient (prasugrel), nasta generations trombocythdmmande
behandling, erbjuder en snabb, jamn och kraftig trombocyt-
hamning."? Efient ger ett starkare skydd mot kardiovaskuléra
handelser jamfort med klopidogrel? Vid insattande av behand-
ling bér nyttan véagas mot risken fér blédning som f6ljer med

den dkade trombocythdmningen.

E Efient
prasugrel

Tar ACS-PCltill en ny niva

Efient har en valdefinierad sakerhetsprofil som tillater dig

att ge en stor grupp av dina ACS-patienter en effektivare

behandling efter PCI.2

Referenser: 1. Brandt JT et al. Am Heart J 2007; 153: 66.e9-66.e16.

2. Payne CD et al. ] Cardiovasc Pharmacol 2007, 50: 555-562. 3. Wiviott SD
etal. N Engl J Med 2007; 357: 2001-2015.

Efient® (prasugrel) Ry. BOIAC22. Indikation: Efient, givet tillsammans
med acetylsalicylsyra (ASA), &r indicerat for férebyggande behandling av
aterotrombotiska handelser hos patienter med akuta koronara syndrom (dvs

instabil angina, icke-ST-hojningsinfarkt (UA/NSTEMI) eller ST-hojnings-
infarkt (STEMI) som genomgér primér eller férdrojd perkutan koronarinter-
vention (PCl). Styrkor och férpackningar: 28 st 5mg och 10 mg film-

dragerade tabletter. Kontraindikationer: Overkanslighet mot den aktiva
substansen eller mot ndgot hjalpamne. Aktiv patologisk blédning, tidigare

stroke eller transitorisk ischemisk attack (TIA), gravt nedsatt leverfunktion
(Child Pugh klass C). Varning och forsiktighet: Anvandning av Efient till
patienter 275 &r rekommenderas i allmanhet inte. Bedéms behandling néd-
vandig av férskrivande lakare bor underhallsdosen halveras till 5 mg. Under-
héllsdosen halveras aven for patienter <60 kg. Efient ingér i lskemedelsfor-
ménerna for patienter med STEMI som ftt Efient i det akuta skedet p&
sjukhuset som efter medicinsk bedémning behéver kvarstd pa Efient,
patienter med diabetes samt patienter som f&r komplikation i form av stent-
trombos trots behandling med klopidogrel. Fér pris och évrig information, se
www.fass.se Datum for senaste 6versyn: 14 december 2009,

Eli Lilly Sweden AB, Box 721,169 27 Solna.
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Balsam for hjartat

NEDNYOINEN

Text: Christer Hoglund

“Antalet
medlemmar har
n&tt All-time-high!”

ag gick uppfér Rue Babylon som gér frin Seine
J upp till den kinda delen av Saint-Germain-des-

Prés och slutar vid kafé Les Deux Magots. Jag
har gétt hir flera gdnger och sannolikt beror det pa
att gatan bjuder pd en hel del intressanta gallerier.
Mitt emot Les Deux Magots ligger ett kiint benedik-
tinerkloster som ir det ildsta 1 Paris och som ska-
pades pa 500-talet. Hir mittemot satt jag och njét och
funderade 6ver detta nummer. Det var inte svirt, jag
njét av att bara finnas till och inte kiinna nigon stress.
Min espresso kindes perfekt. I Paris, forresten, siger
man inte espresso utan bara "un café”.

Till ESC i Paris kom det fler deltagare dn tidig-
are 4r och sannolikt ocksa fler iin 200 svenskar. Trev-
ligt, eftersom antalet svenskar tidigare varit stindigt
krympande. Sjilvklart méste jag erkinna att Paris
som kongresstad har en stor betydelse. Oaktat detta
var huvudsaken att s§ manga svenskar deltog. I detta
nummer finns ett stort reportage om ESC som ni kan
njuta av.

Tva stora attraktionsimnen under ESC var fak-
tor Xa-himmare vid behandling av fsrmaksflimmer
och de kommande CETP-himmarna (HDL-héjare).
Bigge dessa grupper kommer mer noggrannt att ana-
lyseras i detta nummer. Sjilvklart kommer den tra-
ditionella behandlingen av férmaksflimmer gradvis
indras — vare sig vi vill eller ¢j.

Nir det giller intervjuobjekt har vi landat i en
liten stad lingst inne i Milaren — Képing. Hir har en
kind kollega — Peter Nicol — verkat i éver 30 &r och
mdnga har nog undrat varfér en engelsman slagit sig
ned just dir.

I férra numret borjade vi belysa unga svenska
blivande kardiologer — véra alldeles egna Cardiolo-
gists of Tomorrow, som de kallas inom ESC. Under
motet i Paris deltog flera unga kolleger med posters,
varav en presenteras i detta nummer. Vi har ocksi
pratat klinisk vardag, utbildning och framtid med
fyra ST-likare.

Vér eminente medhjilpare Kent Forsén har
tringt in i den nya spinnande generationen av HDL-
héjare. For oss skriver han om var vi stir idag och

vad vi kan férviinta oss framéver.

Jag vill passa pd att tacka alla medlemmar, efter-
som vi nu har nitt en siffra som ir “all time-high”. Vi
har nimligen blivit 6ver 850 betalande medlemmar
och vi jobbar hért for att ge er s& mycket information
om kardiologi som méjligt.

Som bekant gir Swedish Update for andra dret i
rad i Frankrike. Mer om detta i ndsta nummer dir vi
ocks presenterar det senaste frin AHA i Orlando.

Jag mirker nu att firgen pa l6ven bérjar dndras,
vilket sjilvklart ir ett tecken pd att vi gir in i en
morkare period. Detta betyder dock inte att vi gir
in i nigon form av ide, utan leder enbart till att vi
kan lidsa in mer vad som sker och hiinder i vér kar-
diologiska viirld. Fér mig kiindes det pd ndgot sett
som en bekriftelse nir ett féredrag om chokladens
gynnsamma effekt pd hjirtat presenterades under
ESC. Vinets effekt kiinner vi sedan tidigare till, men
olivoljan kommer med stormsteg, jag lovar. Félj bara
mitt rdd att dricka en "nubbe” olivolja regelbundet.

Det dr som balsam fér hjirtat.

e

Christer Hoglund,
Redaktéren
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VETENSKAPLIG SEKRETERARE

Trana, men inte t&vla

ir jag skriver det hir piskar verkligen
héstregnet pa fonstren och sommaren bor-

N

cyklar jag fortfarande i shorts till jobbet, men nigra

jar kinnas vildigt avligsen. Visserligen

mornar har det faktiskt bitit ritt rejile i skinnet.
Kinns det forresten inte som att det cyklas, joggas,
trinas och motioneras som aldrig forr? Tiévlingar
t6r motiondrer poppar upp som svampar. Alla stora
motionslopp blir fulltecknade pd kort tid — Vittern-
rundan 2012 redan sex dygn efter att anmilan 6pp-
nade 1 september!

Ar det en fluga eller kanske ett trendbrott i svensk-
ens alltfor stillasittande liv vi upplever? Jag far vil
erkinna att dven jag latit mig svepas med. P4 l6rdag
bir detivig med Lopartiget frin Géteborg till Stock-
holm — och Lidingsloppet, som dven det f6rstds har
varit fulltecknat sedan lang tid tillbaka. Bland vinner
och kollegor pratas det allt oftare om att ge sig ut i
Fidrens Spér i mars eller att bege sig till Dolomiterna
1 januari f6r Marcia Longa. Varenda dagstidning
verkar dessutom ha en triiningsbilaga som dterkommer
med jimna mellanrum.

Ar detta di enbart en positiv trend och forind-
ring? Vi har ju sedan tidigare hort talas om lickage
av troponiner vid ldnglopp och kraftiga anstriingningar;
och att vira hjirtan méjligen skulle ha ett utmitt antal
slag frin borjan. Det kanske giller att spara pa dessa
slag? Vi har fatt lira oss att vi ska Trina som om vi
skulle genomféra det ena eller andra Loppet, men
sedan inte tivla.

I den bokstavliga Folkrérelse som nu ir igdng,
finns det sikert inte sd fi som agerar tvirs emot: Det
vill siiga, har en alldeles for 1g triningsvolym infér
de lopp de anmiilt sig till. Vi har genom braskande
tidningsrubriker, eller kanske pd vdra egna akut-
mottagningar blivit varse dramatiska negativa hin-
delser i samband med att ivriga motionirer pressar
sina kroppar — och hjirtan — alltfér hirt under olika
typer av motionslopp, utan tillrickliga férberedelser.
Gemene man gir ju inte igenom ndgon hjirt-screening,
sdsom elitsatsande idrottsmiin gér. Diremot fir man
nu dtminstone fylla i en hilsodeklaration innan start,

iven infor stora motionslopp.

Det dr min bestimda uppfattning att trenden till
ett 6kat motionerande och trinande kommer att f3
positiva konsekvenser framgent. Den 6kande med-
vetenheten om kropp och hilsa — och den 6kade
spridningen av en positiv livsstilsférindring kommer
att fortsitta ge primirpreventiva f6ljder inom hjirt-
kirlomrddet — dven om vi l&nga min som springer
(t6r) mycket verkar 16pa hogre risk att drabbas av
formaksflimmer... Atminstone enligt en studie pre-
senterad pd ESC.

Sekundirpreventivt betonar vi ocksd betydelsen
av fysisk trining fér vdra patienter. Vi viger in det
som en tung faktor i SEPHIA-uppf6ljningen och
pd Sahlgrenska har ett férslag att prova konceptet
”Spring med din Kardiolog” kommit fram. Kanske
ndgot att 6vervigar Infér nista drs Kardiovaskulira
Vérmote finns redan nu frin arbetsgruppen for krans-
kirlssjukdom ett forslag till debattsession fér att
ytterligare belysa evidensen bakom trining som just
seckundirprevention.

Jag vill i detta sammanhang passa pd att lyckonska
Mats Bérjesson till den nya positionen pd Karolinska
och GIH! Vi kommer att sakna dig i Goteborg,
men sddan ur-goteborgare du ir, skulle jag inte bli
forvdnad om du dtervinder s sminingom. Om inte
annat s kommer vil GAIS att dra dig hitigen..

Slutligen vill jag sl ytterligare ett slag for drets
Forskarkurs 1 Molle-by-the-Sea, 23-25 november.
Senaste dagarna har anmiilningarna duggat titt och
vi ser fram emot spinnande dagar av interaktion
mellan doktorander och handledare. I nuliget finns
fortfarande platser kvar och Grand Hotel, Mslle
har lovat att méjligheten att expandera vir bokning
finns. P& vir hemsida, www.cardio.se finns en link
till programmet som uppdateras efter hand. Skicka
mig en anmiilan eller f6rfrdgan via e-post!

Vilkomna!

“Vara hjartan

skulle majligen
ha eft utmartt
antal slag

fr&n borjan.
Det kanske
galer att spara
p& dessa slag?”
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Forskrivningsinformation

Pradaxa (dabigatranetexilaty BO1AEO7 Rx (F). Indikationer: Prevention av
stroke och artarembolism hos vuxna patienter med formaksflimmer utan samtidig
hemodynamiskt betydelsefull klaffsjukdom och med en eller flera riskfaktorer.
Styrkor och forpackningar: 60 x 1 samt multiforpackning 3 x 60 x 1, blister.
Kapslar 110 mg resp 150 mg. Kontraindikationer: Overkénslighet mot den
aktiva substansen eller mot n&got hjélpdmne. Patienter med svar njurfunktions-
nedséttning (kreatininclearance < 30 ml/min). Pagdende Kliniskt signifikant
blodning. Organskador med risk for blédning. Spontan eller farmakologisk ned-
séttning av hemostasen. Nedsatt leverfunktion eller leversjukdom som forvantas
péverka overlevnaden. Samtidig behandling med ketokonazol, ciklosporin, itra-
konazol och takrolimus. For senaste prisuppgift samt évrig information se www.
fass.se. Datum for senaste 6versyn 08/2011.

www.pradaxa.se

Pradaxa® ingér i likemedelsformanerna endast vid profylax av venos
tromboembolisk sjukdom hos patienter som genomgatt elektiv total
protesoperation i hoft- eller knéled.

Referenser
1. Connolly SJ et al. N Engl J Med 2009;361:1139-51.
2. Connolly SJ et al. N Engl J Med 2010;363:1875—6 (letter to editor).

™\ Boehringer
I"II Ingelheim

Boehringer Ingelheim AB.

Box 47608, 117 94 Stockholm.

Telefon 08-721 21 00. Telefax 08-710 98 84.
www.boehringer-ingelheim.se
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Tid for forandring
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Nu introducerar vi
Pradaxa® 1560 mg
tva ganger dagligen.

Antligen dr véntan éver. Nu kan du erbjuda
dina patienter med formaksflimmer ett nytt
behandlingsalternativ for att forebbygga stroke.

Pradaxa 150 mg tvé gdnger dagligen
erbjuder ett effektivare skydd mot stroke
jamfoért med warfarin, utan behov av INR-
monitorering eller dostitrering' 2.

Den nya indikationen innefattar prevention
av stroke och art@rembolism hos vuxna
patienter med formaksflimmer utan samtidig
hemodynamiskt betydelsefull klaffsjukdom.

Vill du veta mer om de nya majligheterna
med Pradaxa, s mer p& www.pradaxa.se.

Pradaxa

(abigatranetexilat




MMULTAQ

&__~ dronedaron

LN
Las mer pa www.sanofi.se/vardpersonal/formaksflimmer SANOFI Y

MULTAQ® (dronedaron) ingdr i hogkostnadskyddet med foljande begransning: Endast som tillagg till standardbehandling, vanligen inkluderande betablockerande och blod-
fortunnande lakemedel, for patienter med icke-permanent formaksflimmer som har minst en av foljande kardiovaskulara riskfaktorer: tidigare stroke eller TIA, hypertoni,
diabetes, hjartsvikt* (] instabil klass Il eller klass V), hog alder, Gver 75 ar.

Indikation: MULTAQ®, CO1BDO7, R,, F, ar indicerat for bibehallande av sinusrytm efter framgangsrik konvertering hos vuxna, kliniskt stabila patienter med paroxysmalt
eller persisterande formaksflimmer. Beroende pa séakerhetsprofilen (se avsnitt 4.3 och 4.4 i produktresumén), bor MULTAQ endast forskrivas efter det att alternativa
behandlingsmetoder har 6vervagts. MULTAQ ska inte ges till patienter med systolisk vansterkammardysfunktion eller till patienter med tidigare eller pagaende episoder av
hjartsvikt. Dosering: For vuxna, tablett 400 mg tva ganger dagligen i samband med maltid. Kontraindikationer: Permanent férmaksflimmer som pagatt 6 manader eller
langre (eller med okand duration) och dar forsok att aterstalla sinusrytmen inte langre bedoms vara aktuella, anamnes pa tidigare eller pagaende hjartsvikt eller systolisk
vansterkammardysfunktion, patienter med lever- eller lungtoxicitet relaterad till tidigare anvandning av amiodaron, for ytterligare kontraindikationer, se www.fass.se.
Varningar och forsiktighet: samt ytterligare information, se www.fass.se Kontaktuppgifter: MULTAQ tillhandahalls av sanofi-aventis AB, Box 14142, 167 14 Bromma,
tel: +46 8 634 50 00, www.sanofi.se. Vid fragor om vara lakemedel kontakta: infoavd@sanofi.com. Datum for senaste 6versyn av produktresumé: 2011-09-22.

*Fran och med den 22 september 2011 utgor all hjartsvikt kontraindikation for MULTAQ-behandling. For mer information www.sanofi.se
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Paris - mon amour

Arets ESC drog rekordpublik. Nastan 33 000 personer métte upp for att héra om resultatet av ARISTOTLE,
chokladens effekt p& hiarthalsan och mycket mycket annat. Men nog gjorde @éven staden dar métet holls - Paris -

sitt ill for att locka deltagare.

Text och foto: Christer Hoglund

N

negligera att staden Paris i sig attraherar enormt. Den ir ju en av

ir du ldser det hir dr det drygt en manad sedan ESC i Paris
avslutades med rekordménga deltagare. Visst gér nya del-

tagarlinder sitt till for bestkssiffrorna, men man kan inte

virldens metropoler med kultur och monument som 6verskrider
det mesta. Att livet lings gatorna med de minga kaféerna ir ett
inslag som enbart spir pd det gemyt som vi som deltagare bjuds pd
ir ytterligare ett plus.

Glidjande var ocks3 att si minga svenska kardiologer kom. Over
200 svenska deltagare, en siffra som till och med 6verskred forra drets
ESC, som hélls i Stockholm!

Sedan nigra ar tillbaka finns information fran all virldens kon-
gresser litt tillgiingligt pa nitet, ndgot som gor det svart att missa ndgot.
Alla vi som idr medlemmar i ESC, och det iir alla som ir medlemmar
i Svenska Cardiologféreningen, har idag en unik méojlighet att {3 in-
formation fran ESC:s hemsida. De flesta presentation slides frin Hot-
Line-sessionen kan lisas dir, vilket har gjort att samtliga medlemmar
idag kan vara ytterst uppdaterade. Detta giller naturligtvis ocksa euro-
peiska guidelines avseende olika diagnoser.

Vad var det dd som tilldrog sig det stérsta intresset pd drets ESC?
Den stora vinnaren var apixaban di det giller behandling av for-
maksflimmer. ARISTOTLE-studien visade att apixaban gav betyd-
ligt bittre resultat in waran. Detta giller inte enbart ett minskat
antal stroke, utan, in mer signifikant, en ligre mortalitet i jim-
forelse med waran. Det kommer alltsd vara svirt att finna argument
for att dvertyga patienter att fortsitta med waran den dagen apixa-
ban kommer p& marknaden. Férvisso finns idag en hel del andra

likemedel i samma grupp, men det brukar ju ofta vara "forst till
kvarn” som giller. Mitt f6rslag till handelsnamn blir dirfér Paris-
aban — kan det vara nigot?

En annan intressant presentation var en metaanalys av chokladens
effekt pd hjirthilsan, som ocksd presenterades i BMJ. Metaanalysen
omfattade sex studier med mer dn 110 000 patienter dir industrin
inte varit involverad. Det statistiskt signifikanta resultatet visade
att de som regelbundet at choklad hade 37 % ligre insjuknande i
hjirtinfarkt jimfért med dem som inte gjorde det. Aven antalet
stroke minskade hoggradigt.

Spinnande ir ocks3 att se hur det gér for de nya HDL-héjarna —
CETP-inhibitors. Kommer de att visa liknande resultat som statiner?
Kommer de att minska mortaliteten ytterligare? Ja, det ir ménga
frigor och svaren kommer tidigast 2016 dd den forsta “outcome”-
studien presenteras. Mer om dessa likemedel kan du lisa pd annan
plats i tidningen. En liten studie presenterades dock under HotLine
sessionen, nimligen dal-VESSEL.

Att Svensk Cardiologi presenterar resultaten frin HotLine kan ju
tyckas dverflodigt d& de nu finns dtkomliga pd niitet, men om san-
ningen ska fram har minga redan efter en minad glomt vad som
presenterades. Jag skriver dirfér med férhoppningen att en rapport
i tidningsform kan bibehdlla minnet av vad som presenterades och
ocksa lisas i situationer di uppkopplingen inte dr méjlig.

Under ESC deltog jag ocksd i ett méte i Editors” Network, ett fo-
rum for alla medlemslinders redaktorer.

L&t mig nu bjuda pd spinnande HotLine-presentationer, dock i
lite kortare format in tidigare.

SVENSK CARDIOIOGI 3/11. .11
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ESC PARIS

ARISTOTLE

Efficacy and safety of Apixaban compared to Warfarin for prevention stroke and systemic embolism in 18 202 patients with atrial fibrilation.

Bakgrund

Vi vet idag att waran dr mycket effektivt for att forhindra stroke vid
formaksflimmer. Waran har dock en hel del begriinsningar, da inte
minst att det méiste styras via INR-virdet som méste mitas med blod-
prov. INR-virdet piverkas av mat och dryck och dven av andra like-
medel. Apixaban ir diremot en Xa-himmare med halveringstid pd
cirka 12 timmar, som ¢j paverkas av andra mediciner eller fédointag.

Prim&r endpoint
Att underséka om apixaban var non-inferior mot waran i att minska
stroke eller systemembolier hos patienter med férmaksflimmer.

Inklusionskriterier
Patienter med kronisk féormaksflimmer. Till detta krivdes dven
dlder >75, tidigare stroke eller TTA, hjirtsvikt med en EF < 40 %,

diabetes mellitus eller hypertoni.

Basdata och design

Studien var en randomiserad, dubbelblind, dubbel dummy. Totalt
randomiserades 18 201 patienter, varav hilften fick 5 mg apixaban
tvd gdnger dagligen eller placebo. 39 linder deltog med totalt 1 034
centra. Sverige bidrog med 217 patienter.

Apixaban n=9 120 Placebo 9 081
Alder medel 70 70
Kvinnor % 35 35
CHADS Score medel 2.1 2.1
Score 1, % 34 34
Score 2, % 36 36
Score 3, % 30 30

Resultat

Den primira endpointen, en kombination av stroke och systemisk
emboli, var signifikant ligre i apixabangruppen jimfért med
waran, med en relativ riskreduktion pd 21 %, p=0.011. Nir det
gillde enbart "major bleeding” var idven den reducerad i apixa-
bangruppen, med en relativ riskreduktion pd 31 %, p>0.001. Total
dodlighet, dvs inte enbart kardiell, var ocksd signifikant ligre med
apixaban (p>0,047).

Conclusion

- The benéfits of apixaban over warfarin in preventing
stroke, reducing bleeding and improving survival appear

consistent regardless of centers quality of INR control.

« Therefore, in patients with atrial fibrilation, apixaban is a
more effective and safer treatment than vvorforing Qcross

a wide range of warfarin management.

Slutsats

Apixaban jimfért med waran bidrar till betydande minskning i
stroke, blédning och mortalitet.

Kommentarer

I en senare presentation av professor Wallentin frin Uppsala
jimférde man Apixaban mot waran vid olika INR-nivder hos
patienter. Vi vet idag frin vardagen att ungefir 62 % av waran-
behandlade patienter ligger inom det terapeutiska INR-virdet 2
— 3. Frigan var hur detta pdverkar resultaten dd de jimférs med
apixaban? Det visades dock att oavsett INR-virde var resultaten
konsistenta till apixabans fordel. Man talade om TTR — Time in
Therapeutic Range — som d& skulle kunna anviindas dven i andra
liknande studier.

Under det senaste &ret har det fullstindigt "exploderat” med
nya medel som jimférts med, och som ocks8 haft syftet att kunna
ersiitta, nuvarande waranbehandling. Forra dret presenterades re-
sultaten frin Re-LY studien dir likemedlet dabigatran jimfoérdes
med waran. Senare kom ROCKET AF med likemedlet rivaroxa-
ban — en faktor Xa-himmare som tillhér samma grupp som apixa-
ban. Samtliga har visat pd mycket gynnsamma resultat jimfort med
waran vid behandling av kroniskt formaksflimmer {6r att férhindra
stroke. I ARISTOTLE kunde man utéver dessa effekter ocksd
pavisa en effekt pa total mortalitet, vilket inte visats tidigare.

Vilket preparat ska vi d& vilja i framtiden? Det verkar finnas
dnnu fler alternativ 1 pipeline. Uppenbarligen ir de rent medicinska
effekterna bittre in waran. Vad finns det dd for motargument.
Sjilvklart méste hilsoekonomiska aspekter liggas fram, men det
méste finnas mycket tunga skil for att dessa ska dndra pa det fak-
tum att ett likemedel kan paverka mortalitet — forhindra 8 déds-

fall bland 1 000 patienter — p& 1.8 r.

Slutsats

Apixaban jimfort med waran bidrar till betydande minskning i
stroke, blodning och mortalitet. Det finns idag ett enda skl att
inte ldta de nya likemedlen att bérja anvindas och det dr att det
fortfarande saknas en motdrog som skulle kunna stoppa effekten
av Xa-himning vid akuta fall. Det finns diremot redan nu relativt
langt gdngen forskning och man har redan funnit en drog som nu
gér in i fas III-prévning.

I'TR: A Study Comparator Index? &

Rockrd &F A rndotie

En jamforelse mellan de tre aktuella antikoagulantia
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ROCKET AF med nedsatt njurfunktion (Delstudie av Rocket)
Prevention of stroke and non-CNS embolism with Rivaroxaban Conclusions

compared with warfarin in patients with non-valvular atrial + Those with renal dysfunction are at higher risk

for stroke and higher risk for bleeding events
ompared with those without renal dysfunktion.

fibrillation and moderate renal impairment

Denna studie har alltsd presenterats tidigare, detta var en substudie
diir hiinsyn togs till patienter med nedsatt njurfunktion. - The outcomes among patients are moderate

Rivaroxaban ir som apixaban en faktor Xa-himmare, men med renal dysfunction were similar for rivaroxaban
en betydligt linge halveringstid vilket gor det méjligt att dosera en- sl v e,
bart en gdng per dag. Studien var i stort upplagt pa liknande sitt som

ARISTOTLE och primir endpoint var ocksd densamma, dvs kom-

* In summary, the reduced dose of rivaroxaban in

binationen stroke och systememboli. I en jimforelse mellan ARIS-
TOTLE och ROCKET AF hade patienterna i ROCKET betydligt this patient subgroup yielded efficacy and safety
hogre CHADS- score. results consistent with the overall trial, with similar
Niir det gilllde resultaten frin denna substudie med patienter med rates of bleeding and adverse events and fewer
nedsatt njurfunktion framkom ingen skillnad i primir endpoint. fatal bleeds compared with warfarin.
Sammanfattningsvis framkom att patienter med nedsatt njurfunk-

tion har lika stor gliddje av rivaroxaban och waran.
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CREDO-Kyoto PCI/CABG Registry Cohort-2
Comparison of Three -year Outcome after PCl and CABG in triple

vessel Coronary Artery Disease.

Bakgrund

Resultaten frain SYNTAX-studien visade att en 6kad risk foreldg
med PCI jimfort med CABG i kombinationen déd/hjirtinfarkt/
stroke hos patienter med trekirlssjukdom. I den studien gjordes
ett sd kallat SYNTAX-score med graderingen 18g, mellan och
hog risk. I studien framkom d§ att det inte foreldg ndgon skill-
nad mellan behandlingssitten hos patienter med 13g risk, men
man hade tyvirr inte tillriicklig statistisk styrka att besvara sjilva
primir endpoint.

I denna studie gick man igenom samtliga patienter fran 2005
till 2007 som genomgick PCI eller CABG. Totalt fick 13 087
patienter PCI och 2 176 fick CABG. Av dessa framkom en studie-
population pd 2 981 patienter med trekirlssjukdom, varav 1 825
fick PCI och 1 156 CABG.

Basdata
PCIn=1825 CABGn=1156 p-varde
Alder medel 70 68 <0.001
Alder > 75 ar % 35 26 <0.001
Diabetes % 50 26 2
Tid hjartinfarkt % 19 25 <0.001
LAD stenos % 64 97 <0.001
Endpoint

Kombinationen déd/hjirtinfarkt och stroke efter 3 4r.

Resultat

I primiir endpoint framkom en signifikant skillnad mellan grupp-
erna med fordel for CABG (P=0.03). Aven i total mortalitet var
det firre i CABG-gruppen (p=0.046) och i hjirtinfarkt (p=0.002).
Diremot sigs ingen skillnad i stroke eller kardiovaskulir dod.

Nir det gillde revaskularisering fann man en hoggradig reduk-
tion 1 CABG-gruppen (p<0.001).

Kommentarer

Nir resultaten brots ner efter SYNTAX-score framkom 1 stort
sett liknande resultat. Sammanfattningsvis avridddes dirfor frin
att utféra PCI pd patienter med hog SYNTAX score och i stillet
ldta dem genomgd CABG.

ESC PARIS

PRODIGY

Prolonging Dual antiplatelet treatment after Crading stent-induced

Intimal hyperplasia studly.

Bakgrund

Bakgrunden till studien ir att det har varit oklart hur linge
dubbel antitrombocythimning ska pdgd efter stentinliggning.
Minga har hivdat lingre dn ett &r, medan andra haft betydligt
kortare behandlingstid.

Primar endpoint
Kombinationen déd, hjirtinfarkt, cerebrovaskulir hiindelse och
stenttrombos.

Basdata och design

Studien jimférde 24 manaders behandling med sex ménaders be-
handling hos patienter som genomgick PCI. Studien var av typ
Intention-to-Treat. Totalt randomiserades 1 970 patienter som
samtliga fick stentav varierande typ, av vilka 984 hade en behand-
lingstid pd 24 ménader.

24 man 6 man
Alder medel 68 68
Diabetes % 25 24
Flerkarlssjd % 65 66

Resultat

Det framkom ingen skillnad i primir endpoint avseende 6 eller
24 ménaders behandling (p=0.91). Inte heller kom det fram ndgon
skillnad i mortalitet oavsett orsak (p=0.98)

Slutsats

Studien visade att det inte fanns nigon fordel med att behandla
patienter med stent med kombinationen ASA och clopidogrel i
lingre dn sex manader. Den tidigare rekommenderade behand-
lingstiden kommer siikerligen att indras till att gilla sex m&nader.
Viavvaktar.




ESC PARIS

PURE

The Prospective Urban Rural Epidemiologic studly.

Bakgrund

Det ir idag allmint kiint att betablockare, ACE-I/ARB och statiner
minskar incidensen av hjirtinfarkt, stroke och kardiovaskulir dod.
Emellertid ér dessa resultat frdn patienter som antingen behandlas
pé sjukhus eller genom sin likare. Verkligheten ser dock annorlunda
ut ,och d& speciellt i linder med ldga inkomster diir idag mer én 80 %
av de kardiovaskulira hiindelserna intriiffar. Syftet med studien var
dirfér att belysa hur sekundirpreventionen ser ut i olika linder med
olika inkomster.

Basdata och design

Totalt deltog 628 olika sambhillen, antingen i stider eller pd
landsbygden, frin 17 linder. Héginkomstlinder som deltog var
Kanada, Sverige och Férenade Arabemiraten medan 13ginkomst-
linderna var Indien, Bangladesh, Pakistan och Zimbabwe. Totalt
inkluderades 153 662 minniskor, varav 55 % var kvinnor. Antalet
rokare var 22 %.

CHD n=5 650 Stroke n=2 292
ASA % 26 24
Betablockerare 20 9
Statiner % 17 9
Blodtryckssankande 43 40

Resultat

Det framkom en extrem underanvindning av beprévade och bil-
liga likemedel 6ver hela virlden med ett pafallande gap mellan
rika och fattiga linder.

Kommentarer

Studien aktualiserade tidigare diskussioner om polypill. Idag ir
de flesta mediciner som anviinds vid sekundirprevention billiga
och Dr Yusuf som presenterade studien menade att man mdste
tinka i andra banor — ungefir som man gjort vid HIV i Afrika.
Sjilv tror jag inte det kommer dréja sd linge innan olika polypills
finns pd marknaden. Frigan kvarstir dock vilka kombinationer
som ska anvindas. Ska det vara ett polypill f6r sekundirpreven-
tionen efter hjidrtinfarkt, ett polypill for hjirtsvikt etc? Svaret
kommer sikerligen snart.

EMPHASIS-HF

The effect of Eplerenone versus placebo in cardiovascular mortality or
heart failure hospitalisation in subjects with NYHA class Il chronic heart
failure: An ono/ysis of the highfrisk groups.

Bakgrund
EMPHASIS-HF-studien har tidigare presenterats pd AHA. I
studien gavs eplerenone ovanpd sedvanlig hjirtsviktsbehandling
och jimfordes med placebo. Resultaten visade pd signifikant
gynnsamma effekter i eplerenone-gruppen, pd sdvil primir end-
point som sckundiira endpoints.

Presentationen pd ESC var en analys av en forlingning av
studiepatienterna med prespecificerade subgrupper sdsom dlder > 75,
Diabetes mellitus, nedsatt njurfunktion och EF < 30 %.

Resultat

Resultaten kvarstod niir det gillde primir endpoint — kardio-
vaskuldr dod eller sjukhusinliggning — med p<0,0001. Nir det
giller subgrupperna och hyperkalemi framkom ingen skillnad mellan
eplerenone och placebo. For patienter med diabetes var behand-
ling med eplerenone dn mer effektivt vad giller primir endpoint
(p<0.0001). Liknade fynd framkom hos patienter med njursvikt.

Slutsats

Eplerenone till patienter som behandlas med sedvanlig svikt-
behandling resulterar i ytterligare férbittring med minskad mor-
talitet och sjukhusinliggning.
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SHIFT

Systolic Heart Failure treatment with the Ifinhibitor ivabradine trial.

Bakgrund

Under ESC presenterades tvd prespecificerade studier frdn
SHIFT om remodelling och en om livskvalitet. Den sistnimnde pre-
senterades av professor Inger Ekman frin Géteborg.

Den utgick frdn Kansas City Cardiomyopathy Question-
naire framkom att med reduktion av hjirtfrekvensen med i
detta fall ivabradine fick man en klart forbittrad livskvalitet
jamfort med placebo (p<0.001).

Originalstudien, som presenterades forra dret pd ESC i Stock-
holm inkluderade patienter med systolisk hjirtsvikt (EF<35 %),
en vilopuls >70 slag/min och som védrdats under det senaste &ret
under diagnosen hjirtsvikt. Alla patienter var optimalt sviktbe-
handlade. Till detta lades antingen ivabradine eller placebo. Totalt
randomiserades > 6 500 patienter. Primir endpoint var en kom-
bination av kardiovaskulir déd och sjukhusinliggning for hjirt-
svikt. Cirka 90 % stod p4 betablockad, 91 % pa ACE-himmare, 60 %
pé spironolakton.

Resultatet visade en signifikant reduktion av kombinationen
kardiovaskulir dod och sjukhusinliggning i ivabradinegruppen
(p<0.0001). Relativ riskreduktion var 18 %. Excerbation av hjirt-
svikt minskade med 26 % (p<0.0001).

Frigan som dok upp forra &ret var att en del av patienter med
hjirtsvikt har en vilopuls éverstigande 70 slag/min. Frin flertal
register framkommer att dver 50 % har detta.

Substudie av SHFT

Selective heart rate reduction with ivabradine improves left ven-
tricular remodelling and function: insights from SHIFT-Echocardio-
graphy sub-studly.

Basdata och design
Totalt ingick 411 patienter varav 208 fick ivabradine. Patienterna
undersoktes med ekokardiografi vid baseline och efter dtta ménader.

Ivabradine n=208 Placebo n=203

Betablockerare % 92 92
ACE-hdmmare % 80 83
ARB % 17 12
Aldosteron hammare % 74 71

Primar endpoint
Forindring i left ventricular end-systolic volume index.

Resultat

Det framkom en signifikant minskning av den systoliska voly-
men i ivabradine-gruppen jimfort med placebo (p=0.0002) efter
dtta minader. Aven i EF sigs en forbittring i ivabradine-gruppen

jimfért med placebo p=0.0003.

Slutsats

Ivabradine paverkade gynnsamt remodelling av vinster kammare
samt férbittrade EF.

ESC PARIS

Detta var en del av de studier som presenterades. Du kan ocksé gi
in pd vdr hemsida — www.cardio.se — och klicka pa Clinical trials.
Dir finns slides frin HotL ines sedan fyra ir tillbaka frin de tre
storsta drliga kongresserna — ACC, ESC och AHA.

Ja, alla vill vi leva linge med bista livskvalitet. Borja med att
ita choklad regelbundet — det tycks ju dntligen vara bekriftat att
det dr gynnsamt f6r hjirtat, precis som ett glas rédvin dagligen!
Olivoljan tar vi en annan ging.

Enjoy!

Christer Hoglund
Redaktoren
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Can dietary intake and inflammation explain variability? *
Rydén Mireille' 2, Garvin Peter’, Leanderson Per*, Kristenson Margareta®, Jo«no':LTM Unnersy, Sweden. Vs
2Department of Cardiology, Orebro University Hospital, Orebro, Sweden e
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2Divisionof Communiy Mediine, Depariment of iedica and Healh Siences, Likdping Universty, Sweden.
‘Deparimen o Cincaland Expermental Medicne, Sweden
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e o i e o ey e
The spsy of cararic depende on detay s Table 3
w8 ml o vonlo o et o Y ChLoaIe o, il o, i 23 s oy s i B, T o o dai oo
v e e ot s ctonst Ttk Coeaeive e (GRE earou. 006, s e e o o ) el
G Comebs

e el b B amanin, Wiepon: cnae. i . cholotand
Foarary s ‘eksing i maaisouvass  Eaind s o .
(MMP)-9. 2 ‘cholesterol and MMP-9 remained independe

information:
it Rycén MD, PhD-student.

Svensk posterpresentation i Faris

Mireile Rydén, dokforand och blivande kardiolog frén Linksping, deltog i &rets ESC med
en poster om carotenoidnivéer i plasma. Svensk Cardiologi traffade henne under kongressen.

Berattat for Christer Hoglund, som ocksé tog bilden.

Lk ag heter Mireille Rydén och idr 29 4r gammal.
Jag ir inte gift, dnnu, min drémprins har
innu inte landat framfér mina fétter, men jag

vintar tdlmodigt. Turligt nog fylls tomrummet litt

med arbete, forskning, en stor vinskapskrets, jazz
och klassisk musik och 16pning i mén av tid.

Jag tog min likarexamen 2010 i Link&ping, dir jag
dven ir fodd och uppvuxen. Aret innan min examen
registrerades jag som doktorand hos Professor Lena
Jonasson, men egentligen kom forskningen in i mitt
liv mycket tidigare, redan under termin sex pd likar-
programmet i Linkdping. Snabbt insdg jag att det ir
just den blandningen som ir si fantastisk — klinik och
forskning som kan vivas samman. Méjligheten att {3
hjilpa bdde som likare genom métet med patienten,
och som forskare genom hypoteser som viicks genom
motena och de svar som faller ut ir fin.

Det iir en ira att {3 delta i forskningen och kanske
hitta eller komma en bit nirmare férklaringen till en av
Sveriges vanligaste folksjukdomar inom hjirtkirlkate-
gorin. En likarkarriir utan forskning f6r mig framéver
ir otinkbar. Att dven 3 ha en s3 fantastisk handledare
som Lena Jonasson, vilket ocks8 ir s viktigt f6r fortsatt
stimulans, ger mig daglig inspiration och kraft.

Just nu gor jag forskar-AT i Orebro, men ir dok-

torand hos Lena Jonasson i Link6ping, vilket har lett

till projekt och samarbete inom forskningen mellan
tvd Universitetssjukhus. Hittills har jag tv& publika-
tioner, en tredje ska snart skickas in och jag har hunnit
med tvd ESC-kongresser med poster-presentationer
(Stockholm 2010 och nu Paris 2011). Min avhandling
handlar om carotenoider, det vill siga antioxidanter,
inflammationsmarkérer och atheroskleros.

Naturligtvis dr nista steg f6r mig en ST inom kar-
diologi som jag brinner f6r oerhért mycket. Redan pa
ett tidigt stadium under likarutbildningen arbetade
jag pd Kardiologen i Linképing, fran likarassistent
till underliikare.

Jag vill tro att min doktorandtjinstgoring eller
forskning generellt kan gora mig till en bittre kar-
diolog genom att jag hela tiden gdr omkring med
en “open mind” och ir receptiv fér nya vinklar och
synsitt pd kliniken. Forskningen leder spontant till
ett internationellt kontaktnit med kardiologer och
forskare 1 hela virlden som delar med sig av sina er-
farenheter och hypoteser och det vidareutvecklar mig
inom mitt yrke.

Livet som doktorand ir ett stindigt utforskande
och lirande, ndgot som gir hand i1 hand med likar-
yrket generellt — man blir aldrig fullird och slutar
aldrig undra éver ndgot nytt. Det dr mycket stimu-

lerande f6r mig.”
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Mr Rely - Jonas Oldgren VIC:s ordférande Mona Schlyter

ESC i bild

Rekordstor publik och fler svenskar an n&gonsin. ESC i Paris bjod pé& det
senaste inom kardiologi och ménga tillfalen att traffa kollegor.

Foto: Christer Hoglund

anske var det drets ESC-stad — Paris — som lockade lite extra med sin mat och kultur. Eller s& var

|< det det spickade vetenskapliga programmet. Oavsett vilket, runt 200 svenska delegater hade skt
sig till Paris och kongresscentret Paris Nord Villepinte.

Sverige var vilrepresenterat i posterutstillningen och kan ocksd efter métet rikna fyra nya ESC

Fellows och en svensk kandidat till posten som President-Elect f6r ESC 2012 — Eva Swahn.

Rita Zadig Lars Rydén och Eva Swahn

SVENSK CARDIOLOCI 3/11.5.18
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Sara och Johannes Aspberg ESC:s president Michel Komaijda vid invigningen.
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Christina Jagren Johan Lugnegérd och Staffan Stélhacke
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Under négra ér p& 1990 och 2000-talen reste Peter Nicol fran Képing runt och presenterade den banbrytande studien 4S.

En engelsman i Képing

Brittiske Peter Nicol har varit llla Képing trogen under stérre delen av sin karriar. | stallet for att ha varlden som
arbetsfélt har han sett til att varlden kommit till Keping i form av banbrytande studier som ISIS 2, 4S och FRISC 2.

Text: Asa Larsbo Foto: Pefer Nicols egna

S

han hade triffat. Peter Nicol triffade sin tjeckiska

om méinga av sina landsmiin kom Peter Nicol
till Sverige for kirleks skull. Men till skill-
nad frin de allra flesta var det inte en svenska

fru Lena i Orpington i England dir han gjorde sin
AT och dit hon kommit efter den ryska invasionen i
Tjeckoslovakien 1968. Hur de hamnade i Sverige och
Képing ir en helt annan historia.

— Min fru var narkoslikare, och som s& manga
andra brittiska narkoslikare pa den tiden vikarier-
ade hon i Skandinavien, diir det ridde brist. Sitt fér-
sta skandinaviska vikariat gjorde hon i Trondheim,

men frin sin mor, som var kvar i Tjeckoslovakien,

fick hon héra att det fanns en liten stad i Sverige som
hette Képing dir manga tjeckiska likare arbetade.

S& Lena Nicol passade pd att besoka sjukhuset
i Képing pd vigen hem frin Trondheim och blev
omedelbart ombedd att komma tillbaka och vikariera
dir. Det gjorde hon, férsta gdngen 1973 och sedan
varje &r under ndgra drs tid.

—De fragade mig ocks3, varje ar, siiger Peter Nicol.
D4 hade jag just list den amerikanske skddespelaren
WC Fields, som var kiind for att siiga elaka saker om
sin hemstad Philadelphia. " There was a competition.
The first prize was one week in Philadelphia, and the
second prize was two weeks in Philadelphia”, skrev

SVENSK CARDIOLOGI 3/11.5.20



INTERVIU

han, och precis s kinde jag infér Képing. Det var
den trikigaste stad jag nigonsin besokt, s& jag sade
nej varje ar fram all 1977.

D4, eftersom Lena trivdes i Képing och arbetsvill-
koren for en narkoslikare var bittre dir dn i Eng-
land, gick flyttlasset. Detta trots att medicinkliniken
pd Kopings sjukhus, dir Peter Nicol skulle arbeta,
hade varit stingd i frdn mars 1975 till februari 1976
eftersom det saknades likare.

— Med Tibor Kolesar som ny klinikchef var man
pa vig att bygga upp kliniken igen nir jag kom dit.
Det var nistan lite nybyggaranda éver de dir férsta
dren, minns Peter Nicol, som numera trivs alldeles
utmirkt i Képing.

Palast och fragvis

I kardiologvirlden ir Peter Nicol kind som en upp-
daterad och palist man som inte drar sig for att stilla
knepiga frigor under symposier och studiepresen-
tationer. Anda sedan starten i Képing nir han blev
ombedd att bygga upp ett klinikbibliotek av bécker
och tidskrifter, har han satt en dra i att hilla sig a jour
med vad som hiinder i resten av virlden.

— Nir jag kom dit hade vi nistan inget bibliotek
alls, s& jag bestillde cirka femton av de bista tidskrift-
erna. Och eftersom jag hade bestillt dem sa liste jag
dem. Sedan utarbetade jag mitt eget referenssystem
for att enkelt kunna hitta de intressanta artiklarna
igen. Det bestod av en kort — bara en rad — referens
till artikeln i ett kollegieblock.

Peter Nicol har rest en hel del, bade privat och i jobbet.

Med tiden blev det ganska manga kollegieblock och
intresset for att lisa och hélla sig uppdaterad ledde ocksd
till att Peter Nicol mellan 1994 och 2006 i samarbete med
Pfizer gav ut "Cardiovascular Headlines”. Detta var en
oversikt 6ver nyligen publicerade kardiolvaskulira ar-
tiklar som varje manad nddde cirka 500 likare.

Férutom sex manaders tjidnstgdring inom psyki-
atri i Visterds och kortare vikariesejourer pd neurol-
ogen, diabetologen och medicin i Uppsala har Peter
Nicol varit Képing trogen. Han tycker inte att han
missat nigot pd det lilla sjukhuset, snarare tvirtom.

— Jag ville ha tid for mina fritidsintressen och for
mina barn och jag ir mycket tacksam &ver att ha fitt
det, siger han. Dessutom har jag haft kontakten med
Uppsala, jag har varit pd minga méten, triffat de
stora inom kardiologin, jag har list tidskrifter och jag
har haft fsrménen att fi delta i manga viktiga studier
och foreldsa virlden éver i samband med det.

Studier som andrade kliniken
Peter Nicols engagemang i internationella studier
bérjade med ett slumpmissigt mote 1983. Nir
Kim Fox, sedermera President i ESC, foreliste i
Visterds blev Peter Nicol inbjuden av det anord-
nande likemedelsbolaget. Dir triffade han John
Werngren frin ICI som undrade om Peter och kol-
legorna 1 Képing var intresserade av att delta i en
ny studie.

I bérjan pd 1980-talet bérjade man inse, mycket
tack vare Richard Peto 1 Oxford, att man méste gora

"Det kandes
otroligt spainnande
att vi i Képing
deltog i en studie
som andrade
behandlingen &ver
hela varlden.”
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storre studier for att f3 statistiskt siikra resultat. Diir-
for skulle man rekrytera fler sjukhus och helst se
till att fi en internationella studiepopulation. Detta
forklarar varfér Képing och ménga andra sjukhus i
Sverige har deltagit i s& manga viktiga studier under
de senaste tre decennierna.

Studien John Werngren syftade pi var Ox-
fords ISIS 1, med sina 16 000 inkluderade patienter
virldens forsta internationella “megatrial”. Peter
Nicol var intresserad av att delta, men ville inte vara
ensam ansvarig. D4 kollegan Bo Malmros ocksé var
intresserad slog de till och sd borjade deras resa som
Kopings “trialists”.

— Man ska dock inte glomma att studier alltid ir
teamwork, och jag méste dterigen tacka alla patienter,
sjukskoterskor och kollegor som hjilpte till, siger
Peter Nicol.

Resultaten frdn ISIS 1 var i sig kanske inte sd

spinnande, menar han, men man hade visat att sd

Vid ett lekarmote pé Island.

PP —— — — stora studier kunde goras. For Koping gav delta-
B = = gandet mersmak och nir ISIS 2 kom var man med
Eﬂb r}r t-a ndﬂ mﬂ {ll{_’ ln dir ocksa.

— Det kindes otroligt spinnande att vi 1 Képing

tES t ﬂ dEB p ﬁ l ﬂ E aret[e t deltog en studie som dndrade behandlingen 6ver hela

virlden, siger Peter Nicol om studien som visade de

— &by feir goda effekterna av trombyl och streptokinas efter
bitering for hjirtinfarkt.

hjiirisjuko

B e 4S-studien

e s Men den studie som betytt allra mest f6r Peter Nicol
Wil well ik
F e personligen ir 4S, the Scandinavian simvastatin sur-
et vival study. Férutom att han fick méjligheten att
eyt

Lor gy e delta i vad som blev en verkligt banbrytande studie,
f—-- F ey e skickade 4S ut honom i virlden som forelisare.
ey, g e

—Redan pé ett tidigt stadium blev jag tillfrigad av
studiens steering committee om jag, om resultatet blev

positivt, kunde tinka mig att hjilpa till med ndgra

eyt = it v | W eyl vy —— Y =

foreldsningar. Nir jag tackade ja tinkte jag att det

I
|
I
i

-
e St :--h----.—q- e e e w eyl i

— o — - ——
e I e R e i e e nog skulle handla om en eller ett par foreldsningar
e e g e g T [ 108 ) . par &
el e ) T - ol S — ——— i Arboga och Kungsér, men det visade sig att steering
e e AWl TUT LTI e o committee inte hann med alla engagemang, sd jag
2 S = ._.=2': S b " i b e fick forelisa i . 1
e o s e B | B . ot S i e b S e B 2 e ck torelasa internationellt.
L oo fi e s iR S = — Det var fantastiskt att f géra detta under en tid.
e iy v el — T e L i L Jag minns till exempel ett méte i New York 1996 med
- o — -
i i It TR s, Wl e kinda kolesterolexperter frin Harvard och liknande,
=i = g 4 ‘ ) i
i m smmmme TS T D men jag, frin lilla Képing, var "the star of the show”
Bt e for jag skulle presentera 4S. Det kiindes stort.
St [T vt o H
:'mzr'_....—:": T e e Koping var ocksa ett av de deltagande centren i Lars
EESmTIAT L T Wallentins FRISC-2, iinnu en studie som radikalt iin-
e i s T drade behandlingen ute pd klinikerna, den hir gingen till
Fre—— e Sppp— r p—
— A e fordel for interventioner efter hyirtinfarkt.
e e e J
ik - e, B o B e e
& iy - ——
- l‘_I _I S - . Iy .
e e e EEETE G L — Pens/onen for vénta
P i it . Sl i, i i R S | o oy E . . . .
e 2] as T e = Just nu ir Peter Nicol inblandad 1 tvd studier. Han

var med och startade HPS2-THRIVE 1 Képings
Sé har skrev lokaltidningen Bargslagsbladet 1994 om Képings deltagande i 4S-studien.
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Peter och hans fru Lena vid det senaste besoket hos barn och barnbarn pé Vancouver Island.

grannstad Fagersta, didr han mellan 2005 och 2009 haft en 50-pro-
centig jinst. Studien, som inkluderar 25 000 patienter frin Stor- @ =
britannien, Skandinavien och Kina, testar ett nikotinsyrepreparat Medtronic
som héjer HDL. T host kommer Képing ocksd att delta i en stor
diabetesstudie.

I juni fyllde Peter Nicol 65 ir, men planen ir att jobba vidare, K].a.SS 1 lndlka_tlon

atminstone till 67 r. Han trivs med sitt jobb och hiller sig fortfarande

for oforklarad aterkommande s

uppdaterad om senaste nytt.

Kort om Peter Nicol

Fodd i Lowestoft i England som en av sex
syskon. Fyra av syskonen ar, precis som
pappan, lakare.

+ Uthildad vid Cambridge och London
Hospital Medical College, kom till Sverige
och Keping 1977.

+ Specialist i invartesmedicin, kardiologi och j
endokrinologi i Sverige. oo 2008 B o o

- Gift med Leng, tre barn och tre barnbarn.

+ Fritidsintressen ar litteratur och historia.
"Jag har ingen favoritepok, séledes kan
man saga att mitt intresse spanner frén

4.5 miliarder ér tilbaka fram til nutiden!”

Reveal’. Discover more. Now.
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S& har gor vi
- frippelbehandling efter PCI

Under rubriken "Sé& har gor vi” presenterar Svensk Cardiologi eft antal aktuella omréden dar behandlings-
strategin ar omdiskuterad. Forst ut ar trippelbehandling efter PCL S& har gor man i Orebro, Linképing, Skéne
och p& Danderyd i Stockholm.

Har ar fragorna vi stallde

En patient med formaksflimmer som uppfyller kriterierna for antikoagulantiadbehandling har insjuknat i akut koronart syndrom, genom-
gétt PCl och blivit stentad. Han skrivs ut fran er klinik med trippelbehandling: ASA, klopidogrel och Waran.

1. Hur léng behandlingstid rekommenderar ni?

2. Viken behandling overgér ni il efter denna forsta period med trippelbehandling?

3. Viken behandling évergér ni till nar det inte langre finns indikation for dubbel trombocythamning?

4. Hur resonerar ni om patienten bedéms ha hog blodningsrisk?

Fredrik Calais, dverlskare, svarar foér Kardiologkliniken, Universitetssjukhuset Orebro.

1. Enligt vara riktlinjer beroende pa val av stent. En manad
for BMS och sex manader f6r DES pd grund av lingre tid dll
endotelialisering av DES. Siikra evidens saknas.

2. Giillande rutin ir att kombinera waran med ASA i forsta
hand. Undantaget ir patienter med gastrit/ ulcus-problematik i
anamnesen dd kombination med clopidogrel dr férstahandsval.
Det fors en diskussion pa kliniken om att byta till clopidogrel
som forstahandsval pd samtliga patienter med waran, men nigra
sddana riktlinjer finns inte i nuliget.

3. ASA + waran. Denna patient har haft en akut koronar
hindelse trots waranbehandling. For oss motiverar det tilligg av
trombocythimmande behandling ocksa pa lingre sikt. Se motiva-

tion ovan angdende val av ASA som kombination till waran.

4. Individuell virdering av risken f6r trombotisk hindelse mot
risk for blodning. I vissa fall kan waran sittas ut helt under tiden
med behov av dubbel trombocythimning. I andra fall accepteras ett
négot ligre INR under denna tid (1,8- 2,5). Viktigt med tita kon-
troller av INR en ging i veckan under tiden f6r trippelbehandling.
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Fredrik Scherstén, éverlékare och klinikchef, svarar for Kranskarlskliniken, Skanes Universifefss/ukhus.

1. En méanad. Vi ger for det forsta inte DES till dessa patienter.
Trippelbehandling ger kraftigt 6kad blédningsrisk, varfor vi vill
hélla behandlingen s kort som méjligt. BMS-stent ir re-endothe-
lialiserade inom en médnad. INR ska ligga mellan 2 och 2,5.

2. ASA + waran eller enbart waran. Kombinationen Clopi-
dogrel + waran har visat sig 6ka blédningsrisken. Hir finns
vildigt lite vetenskap att luta sig mot, de flesta kardiologer vill
giirna att patienter som fatt stent i samband med instabilt ko-
ronart syndrom ska ha trombocythimning, varfér man girna
ger kombinationen ASA + waran, dir studier talar f6r endast
marginellt 6kad blédningsrisk. Kanske kan man néja sig med

enbart waran, efter en minad d& detta har dokumenterad effekt

pé att forebygga reinfarkter.

3. ASA + waran eller enbart waran enligt samma resonemang

som ovan.

4. Vi dverviiger att ge endast tvd veckor med trippelbehand-
ling, alternativt gérs en bedémning av risken med att siitta ut
waran under en médnad, det vill siga vi éverprovar indikationen
f6r waran. Man kan dven 6verviga att byta ut waran mot exem-
pelvis klexane. Om man trots allt behandlar ir man noggrann
med att hilla INR mellan 2 och 2,5.

Jonas Persson, bitradande éverlekare, svarar for Hiartklinken p& Danderyds Sjukhus i Stockholm.

1. En minad om BMS och tre minader om DES. Patienten
har indikation f6r dubbel trombocythimning i 9-12 manader
efter ett akut koronart syndrom, men i Sverige har vi riktlinjer
som ger utrymme att behandla 3-12 ménader. Vi férkortar tiden
med clopidogrel ytterligare till en mdnad pd aktuell patientgrupp.
Om patienten har erhdllit DES (vilket i sig bér undvikas p& dessa

patienter) behandlar vi med trippelterapi i tre manader.

2. ASA + waran. Det kiinns tryggt med trombocythimning i
ytterligare en tid efter stentning och den 6kade blédningsrisken

med ASA i kombination med warfarin jimfért med endast war-

farin dr sannolikt liten.

3. Enbart waran. Waran ger bra skydd mot nya ischemiska
kardiella hindelser, i klass med ASA. Att sitta ut waran ir

inget alternativ.

4. Siittuten trombocythimmare (ASA eller clopidogrel). Risken
for stroke okar med 6kad blédningsrisk, exempelvis HAS-BLED
score. Waran ir associerat med ligre mortalitet hos patienter med
férmaksflimmer som har haft ett akut koronart syndrom.

Joakim Alfredsson, éverlékare, svarar fér Hjartkliniken vid Universitetssjukhuset i Linképing

1. En ménads trippelbehandling. Patienter med indikation fér
waran ska inte ha DES, men om ndgon trots allt har fatt ett DES
(eller om indikationen fér waran kommer efter PCI) s3 har vi
enats om en lingre tids behandling pd mellan 1-6 mdnader. Oftast
blir det nog nirmre sex manader, men om hég risk fér blédning

foreligger fir man gora en individuell bedémning.

2. Efter trippelbehandling 6vergér vi till waran + ASA i tolv
ménader. Detta dr en mycket mera studerad kombination ur siker-
hetssynpunkt och det stéd som finns i litteraturen fér kombinationen
Clopidogrel och waran ir blygsamt.

3. Enbart waran. (Hos patienter med mekansik klaff som indi-
kation fo6r waran blir det dock oftast aktuellt med kombinationen
ASA +waran tills vidare. Hir finns studier, om iin ildre, som visar
pé nytta).

4. Vi har en skirpt INR nivd — 2-2,5 — hos patienter som nor-

malt har 2-3 som rekommenderad niva. Det innebiir att kontroll-
erna blir mera frekventa och risken f6r héga INR-virden mindre.
Vi férsoker dven i 6vrigt individualisera behandlingen. Om man
har ett bra resultat med bara PCI med ballong kan detta vara ett
alternativ.

Om man har ett nydebuterat flimmer utan mycket hog risk for
trombemboli kan det vara klokt att vinta en minad med insiitt-
ning av waran under skydd av dubbel trombocythimning. Dub-
bel trombocythimning minskar inte risken for stroke lika bra
som waran, men nyinsittning av waran ir inte sillan férknippad
med relativt stor variation i INR-viirden och 6kad risk for blod-
ning. Det kan dirfér vara motiverat att vinta med insittning,
dtminstone om blddningsrisken ir hég. Behandla andra behand-
lingsbara risker f6r 6kad blédning sdsom hypertoni. Behandla
frikostigt med protonpumpshimmare pd denna grupp, dd en stor
andel av blédningarna kommer frin magen.
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HDL - efﬂuxkapaci’re’ren i Tokus

Vid arefs ESC-méte var “high density lipoprotein” (HDL) &ter eft heft @mne. En av de mest brannande frégorna
var om den antiaterosklerotiska effekten av HDL ska tillskrivas lipoproteinets sammansattning eller dess funktion.

Text och foto: Kent Forsén, Fristéende konsult, Kentforsenmmaetelia.com

|_|

pd att utveckla metoder for att studera lipoproteinets

DL-partiklarna ir heterogena bade till kompo-
sition och biologiska egenskaper. Forskningen

pd omradet ir intensiv och inriktas alltmer

funktioner. Sirskilt fokuseras pd den "omviinda kolest-
eroltransporten” och kolesterolets efluxkapacitet.
Under symposict “Cardiovascular Risk, High-
density Lipoprotein and the Role of Cholesteryl Ester
Transfer Protein”, som modererades av John Kaste-
lein, Amsterdam och Gabriel Steg, Paris, belystes dven
undersokningar med nya HDL-hgjande likemedel
som himmar transportproteiner for kolesterolestrar.
Prospektiva underskningar har visat ett omvint
térhillande mellan cirkulerande HDL-nivder och

risken att utveckla prematur aterosklerotisk hjirtsjuk-
dom 1i alla populationer som studerats. Den okade
risken f6r koronarsjukdom vid ldga HDL-nivder ir
uttalad, oavsett nivin av "low density lipoprotein”
(LDL). Det idr dven visat pd minniska att HDL-hoj-
ning kan bromsa progress av ateroskleros i koro-
narkirlen. Frigan om en farmakologiskt inducerad
héjning av HDL eller en férindring av lipoproteinets
funktionalitet minskar risken for kardiovaskulira
hindelser dr dock inte konklusivt besvarad.

Modern farmakologisk lipidbehandling med
statiner ir férenad med riskreduktion i storleksord-
ningen 25-40 %. Ménga statinbehandlade patienter
loper fortfarande stor risk att drabbas av kardio
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vaskulir sjukdom. Orsaker hiirtill kan vara att statin-
erna har en relativt méttlig effekt pd HDL men iiven
forekomsten av lipidstérningar som karaktiriseras
av 1ldgt HDL och héga nivéer av triglycerider (TG).
Mot denna bakgrund pdgdr en intensiv forskning
med malet att utveckla ett effektivt och sikert like-
medel f6r att pdverka HDL.

Stor utmaning

Att mita HDL i plasma ger ingen information om
hur lipoproteinet fungerar. HDL-partiklarna ir
heterogena béde till ssammansittning och biologiska
egenskaper. Enligt modernt synsitt i&r HDL:s anti-
aterogena effekt sannolikt av pleiotropisk natur, men
formagan att befordra den omviinda kolesteroltrans-
porten genom att ta emot kolesterol frdn lipidinne-
héllande makrofager (efflux) anses spela en nyckel-
roll. HDL har dven visats vara involverat i en rad
andra icke lipidrelaterade mekanismer med potential
att bidra till antiaterosklerotisk effekt.

Hypotesen om den gynnsamma effekten av farma-
kologisk 6kning av HDL ifrdgasattes efter de ned-
sldende resultaten med det HDL-héjande medlet
torcetrapib. Trots 72 % 6kning av HDL i den upp-
mirksammade studien ILLUMINATE, 6kade bide
antalet kardiovaskuldra hindelser och mortaliteten
bland de patienter som fick torcetrapib plus ator-
vastatin, jimfért med atorvastatin enbart. Att mot
denna bakgrund viga ta steget och forsdka utveckla
ett nytt likemedel i samma grupp, ir beundransviirt

och en stor utmaning.

HDL — ett komplext lipoprotein

Gabriel Steg inledde symposiet med att kort beskriva
HDL som dynamiska, heterogena, komplexa sub-
populationer av plasmalipoproteiner, vilka skiljer
sig tll storlek, form, tithet, sammansittning och
clektroforetiska egenskaper. HDL ir de minsta och
titaste partiklarna bland lipoproteinerna i plasma.
I likhet med andra plasmalipoproteiner ir de flesta
HDL-partiklar sfiriska, medan en mindre del ir
skivformade. De senare utgor ett tillfilligt forstadium
innan de via "remodeling” omvandlas tll sfiriska
partiklar, vilket sker genom upptag av kolesterol som
omvandlas till kolesterolestrar, varvid bide titheten
och storleken dndras och den stérsta fullt utvecklade
HDL-partikeln HDL, bildas.

HDL kan delas in i tvd huvudfraktioner efter sin
tithet (HDL, och HDL, som har stérst tithet) och i
fem subpopulationer efter sin storlek - HDL , 2b, 3a,
3b och 3c (diameter 10,6 — 7,6 nm). HDL-partiklarna
kan dven indelas i tvd typer med utgdngspunkt frin
innehéllet av apolipoproteiner (Apo) Al (ca 70 %)

och A2 (ca 20%). Vissa HDL-partiklar innehaller en-
dast Apo-Al, medan andra innehéller bide Apo-Al
och A2. Apo-Al ir fordelat ungefir jimnt mellan
Apo-Al- och Apo-Al/A2-HDL, medan merparten
av Apo-A2 dterfinns i den senare. De skivformade
HDL-partiklarna utgérs av tvd eller flera apomole-
kyler i komplex med fosfolipider och kolesterol.
Stiriskt HDL innehdller en kiirna av neutrala lipider
(hydrofoba kolesterolestrar och TG) som omges av ett
ytlager av fosfolipider, kolesterol och Apo. Partiklarna
fir dirigenom olika elektrofysikaliska egenskaper
som kan demonstreras genom elektrofores. HDL-
nivin kan regleras av faktorer som pdverkar syntesen
av Apo-A eller som inverkar pd nedbrytningen och
avligsnar enskilda HDL-komponenter frin plasma.
Stora framsteg har gjorts nir det giller att kartligga
HDL. Det iir dock fortfarande oklart vilken eller
vilka egenskaper som férklarar den antiaterosklero-
tiska effekten av HDL och forskningen fokuseras nu
alltmer pa lipoproteinets funktionsforméga.

Efflux av kolesterol

Utover dietirt tillfért kolesterol som levereras via
nedbrytning av kylomikroner, syntetiserar levern
eget kolesterol. Oavsett ursprung involveras kolester-
ol i syntes av cellmembran, omvandlas till gallsyror
cller bildar tillsammans med TG “very low density
lipoprotein” (VLDL). Efter sekretion av VLDL till
plasma, bryts TG ner av lipoproteinlipas, varvid
fria fettsyror frisitts och kan tas upp av vivnader.
VLDL-partiklarna minskar 1 storlek och omvandlas
till TG-fattiga kolesterolrika LDL. LDL levereras
till vivnader via bindning till LDL-receptorer i bdde
lever och extrahepatisk vivnad.

Endast levern och endokrina vivnader med f6rmaga
att syntetisera steroidhormoner kan metabolisera ko-
lesterol. Andra viivnader ir helt beroende av efflux till
transportorer 1 det extracellulira rummet, f6r att av-
lidgsna sitt 6verskott av kolesterol. Den dominerande
extracellulira transportéren av kolesterol ir HDL.

HDL har sitt ursprung i lever och tarm dir Apo-
Al bildas och fir den stérsta delen av sitt lipid-innehall
efter sekretion till plasma. En kaskad av reaktioner ir
involverade 1 bildandet av fullt utvecklade sfiriska
HDL-partiklar. Dessa reaktioner och den dirpd f6lj-
ande omvandlingen av HDL (remodeling) ir ber-

oende av aktiviteten hos en 1ing rad olika faktorer.

Omvand kolesteroltransport

Apo-Al interagerar med ATP-bindande membran-
proteiner i kirlviggens makrofager, varav ABCALI
Sverfor kolesterol och fosfolipider till extracellulirt
lipidfattigt Apo-Al, varvid bildas HDL-A1, med

“En intensiv
forskning med
mélet aft utveckla
eft effektivt och
sakert lakemedel
for att paverka
HDL p&gér.”
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an ABCGI overfor kolesterol till de storre sfiriska
HDL-partiklarna. Aven en passiv diffusion av ko-
lesterol frin cellmembranen till sfiriska HDL-par-
tiklar forekommer. “Scavenger receptor B1” (SR-
Bl) ir foretridesvis lokaliserad till levern, dir den
ir involverad i selektivt upptag av kolesterol frin
foretridesvis de stora HDL-partiklarna.

En rad plasmafaktorer ir involverade 1 HDLs
remodelingprocess. Enzymet lecitin/kolesterolacyl-
transferas (LCAT) verkar primirt genom att bilda
kolesterolestrar i HDL och svarar f6r huvuddelen
av cirkulerande kolesterolestrar i plasma. Kolestero-
lester transferprotein (CETP) ir ett plasmaprotein
som anses spela en nyckelroll fér metabolism och
remodeling av HDL genom att mediera utbyte av
kolesterolestrar och TG mellan olika lipoproteiner.
Nettoeffekten av proteinets aktivitet dr transport av
kolesterolestrar frain HDL till TG-rika lipoproteiner
som LDL och VLDL, i utbyte mot TG. Ett liknande
transportprotein, fosfolipid transferprotein (FLTP),
verkar genom att transportera fosfolipider mellan
olika HDL och andra plasmaproteiner.

Efter att kolesterol har transporterats frdn celler
i perifera vivnader till HDL i plasma, kan lipopro-
teinet dterforas till levern genom omviind kolester-
oltransport, bide direkt genom en process dir HDL
binds till hepatiska SR-Bl-receptorer och indirekt
genom CETP-medierad transport av kolesteroles-
trar till VLDL och LDL f6r vidare receptormedierat
upptag av LDL.

Prediktor fer ateroskleros
En intressant hypotes om att kolesterolets efflux-
kapacitet ir relaterad tll utveckling av ateroskleros

ESC PARIS

och att denna mekanism ir oberoende av blodets
HDL-niv4, har testats med hjilp av isotopteknik.
Studien var designad for att undersoka sambandet
mellan effluxkapaciteten frin makrofager och HDL-
nivd samt tvd métt pa ateroskleros, intima-media-
gocklek (IMT) i karotisartir (friska forsokspersoner,
n=203) och angiografiskt verifierad koronarsjukdom
(stenos >50 % i huvudstam, n=442 och kontroller
(<50 % stenos), n=351). Effluxkapaciteten indelades
1 kvartiler och hinsyn togs tll en rad andra kardio-
vaskulira riskfaktorer.

Inget signifikant samband mellan HDL-nivd och
IMT observerades. Diremot var sambandet mellan
effluxkapaciteten och IMT omviint och signifikant,
dven dd hinsyn togs till andra riskfaktorer. Patienter
med koronarsjukdom hade, jimf6rt med kontrollerna,
signifikant ligre nivier av HDL och Apo-Al, men
dven normal effluxkapacitet. HDL-nivdn var den
starkaste prediktorn for effluxkapaciteten, men sva-
rade f6r endast 26 % av den observerade variationen.

Andelen patienter med koronarsjukdom min-
skade med 6kad effluxkapacitet och det visades att
den hogsta effluxkapaciteten var férenad med sig-
nifikant ligre risk. Slutsatsen var att kolesterolets
effluxkapacitet idr ett huvudmadtt pd HDLs funktion
som inte kan férklaras enbart genom cirkulerande
HDL eller Apo-Al och som ir oberoende relaterad
till férekomst av ateroskleros och dess svarighetsgrad.

Alberto Zambon, Padua, uppdaterade auditoriet
under “High-density lipoprotein cholesterol and car-
diovascular risk reduction — Where are we today?”
Utéver sin betydelse for efflux av kolesterol frin
makrofager och dirigenom himning av progress,
men idven bidrag till regress av ateroskleros, har

Omvand kolesteroltransport
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HDLs subpopulationer visats vara involverade i en
ling rad andra, icke lipidrelaterade mekanismer,
varav flera har potential att skydda mot utveckling
av ateroskleros. Det pdpekades dock att den kliniska
betydelsen av dessa effekter inte ir klarlagd.

Icke lipidrelaterade mekanismer

Samspelet mellan oxidation av LDL och aterogene-
sen kan utgdra en méjlighet att virdera HDL.s funk-
tionalitet. Oxiderat LDL har proaterogen effekt via
flera mekanismer och HDL har visats himma bild-
ningen av oxiderade LDL-partiklar. Processen ir
dynamisk och kan pdverkas genom HDLs férméiga
att transportera enzymer ecller via Apo. Innchéllet
av oxidationsprodukter i HDL frin koronarsjuka
patienter har visats vara signifikant hogre in i HDL
frén friska kontroller.

Bide forindring av LDL-partikeln och mono-
cytmigration ir komponenter i aterogenesens tidiga
steg. Fér monocyternas intride 1 det subendoteliala
rummet spelar adhesionsmolekyler pd endotelcellens
yta en viktig roll. Produktionen av dessa molekyler
aktiveras av inflammatoriska cytokiner samt kirl-
skada och uppregleras vid ateroskleros bide hos djur
och minniska. Den antiinflammatoriska effekten av
HDL anses frimst bero pd en minskad produktion
av vaskulira och intracellulira adehesionsmolekyler
(VCAM-1,ICAM-1). Hur HDL interagerar med en-
dotelets aktivering ir inte kint.

Vidare kan HDL ha antitrombotisk effekt genom
att bide himma trombocytaktiviteten och motverka
koagulationskaskaden, dels genom direkta effekter,
dels indirekt genom forbittrad endotelfunktion. En
miingd framférallt experimentella data talar for att
HDL idven kan utéva antitrombotisk aktivitet genom
att himma olika viivnadsfaktorer, faktor X-aktivering
och PAI-bildning. Normalt producerar kirlendotelet
NO, som motverkar inflammatoriska, proliferativa
och trombotiska mekanismer. Aktiverade endotel-
celler kan & andra sidan producera reaktiva syre-
radikaler som gynnar utveckling av ateroskleros via
leukocytmigration samt infiltration, hyperplasi och
trombocytaggregation.

Utvecklingen av ateroskleros féregds normalt av
endoteldysfunktion. HDL har visats forbittra en-
dotelfunktionen genom att stimulera produktionen
av NO och bildningen av vasodilaterande prostaglan-
din (PGL,), vilket bidrar till vasodilatation och anses
vara bland lipiproteinets viktigaste icke lipidrelat-
erade funktioner. Hur HDL ir involverat i cytopro-

tektiva och antiinfektitsa egenskaper studeras dven.

HDL-proteomet

En hypotes ir att kvantifiering av HDLs protein-
sammansittning kan ge inblick i lipoproteinets an-
tiaterogena och antiinflammatoriska egenskaper.
Dirfor gjordes med hjilp av masspektrometri direkt
analys av den komplexa blandningen av proteiner
(proteomet) i HDL, fran sdvil friska férsskspersoner
som patienter med koronarsjukdom. Man fann d3 att

HDL ir birare av en rad proteinfamiljer, inklusive

akutfasprotein, som ir involverade 1 bide lipidmetab-

olism, proteinashimning och komplementaktivering.

Proteinprofilen 1 HDL frin friska och patienter
med koronarsjukdom skiljer sig stort. Patienterna
har en mindre uttalad ABCAIl-relaterad kolesterol-
efflux, jimfort med friska kontroller. Vidare visades
att HDL-proteomet frin patienter med akut ko-
ronarsyndrom hade en mer inflammatorisk profil.
HDL Apo-A4 var signifikant ligre, medan seruma-
myloid A och komplement C3 var signifikant hogre.
”Inflammatoriskt index” (antioxidativ aktivitet vid
nirvaro av HDL/antioxidativ aktivitet vid frinvaro
av HDL) beriknades fore och efter statinbehandling.
Det visades dd att HDL fran koronarsjuka patienter
hade nedsatt formdga att motverka monocytmigra-
tion och lipid-oxidation, jimfért med kontrollerna.
Man kunde idven visa att den ateroprotektiva f6rma-

gan hos HDL delvis kunde terfds genom statinterapi.

Studie avbréts
I den tidigare omnimnda studien dir hypotesen om
kolesterolets effluxkapacitet testades, ingick en grupp
patienter med hyperlipidemi som randomiserats till 4
mén behandling med statiner (pravastatin 40 mg/dag,
n=23, atorvastatin 10 mg/dag, n=26, atorvastatin 80
mg/dag, n=25, eller placebo, n=25). Ingen signifikant
térindring av effluxkapaciteten kunde dir pavisas
bland de statinbehandlade patienterna jimfért med
placebo, vilket starkt talar f6r att statiner utévar sina
effekter via andra mekanismer in kolesterolefflux.
En metaanalys omfattade subgrupper frin fem

vilkinda studier (ACCORD, FIELD, BIP, HHS

“Inget signifikant
samband mellan
HDL-nivé& och IMT
observerades.
Daremot var
sambandet mellan
effluxkapaciteten
och IMT omvant
och signifikant.”
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och VA-HIT), dir patienter med dyslipidemi (TG
>2,3 och HDL <1 mmol/l) behandlades med fi-
brater (n=2 428) eller placebo (n=2 298, ligre TG
och hégre HDL in i fibratgruppen). Resultatet
visade att risken for koronar hjirtsjukdom reduc-
erades bland patienter med dyslipidemi, men inte
signifikant bland kontrollerna, som hade en mindre
dyslipidemisk profil (35 % vs 6 %).

I en annan metaanalys jimfordes utfallet pd kar-
diovaskulira hindelser i fem studier dir statiner
anvints i monoterapi pa stora patientpopulationer
(4S, HPS, ASCOT, LIPID och CARDS) och fyra
studier (HATS, FATS, FATS uppfoljning och
AIM-HIGH), dir statiner givits tillsammans med
niacin till mindre populationer.

I statinstudierna, dir féretridesvis LDL reduc-
erades, var den relativa kardiovaskulira riskreduk-
tionen 15-35 %, medan den i kombinationsstudierna,
dir LDL reducerades och HDL 6kade, var 70-80 %.
Ett undantag var AIM-HIGH, dir drygt 3 400 pa-
tienter med etablerad aterosklerotisk kirlsjukdom
randomiserades till behandling med niacin eller pla-
cebo som tilldgg till simvastatin.

Férvintningarna pd denna studie var stora, men
den avbréts 1,5 r tidigare dn planerat, dd det kon-
staterades att kombinationsbehandlingen med niacin
inte reducerade den kardiovaskulira risken mer in
statin enbart. Dirtill rapporterades fler ischemiska
stroke 1 niacin- dn 1 kontrollgruppen (28 vs 12).

Med referens till den vilkinda TNT-studien
som omfattade nistan 10 000 patienter med koronar
hjirtsjukdom, betonades att HDL ir en omvind
prediktor f6r kardiovaskuldra hindelser, oberoende
av LDL-niv4, siledes dven vid sd l8ga nivder som
<1,8 mmol/l. Detta bekriftades nir kvintiler for
HDL relaterades till kardiovaskulir risk vid olika
LDL-niv&er, under 5 rs uppféljning. Analysen var
multivariat och hinsyn togs till en rad andra kardio-

vaskulira riskfaktorer.

Apolipoproteiner
Apo-Al-liknande peptider har visats forbittra den
funktionella kapaciteten hos HDL och har dessutom

uttalade antioxidativa och antiinflammatoriska egen-
skaper. En viig att stabilisera och méjligen dstadkomma
regress av aterosklerotiska plaque, skulle kunna vara
att genom infusion tillféra Apo-Al-liknande peptider.
Med hjilp av intravaskulirt ultraljud har effekten
pé aterosklerotiska plaque av dels behandling med
statiner (REVERSAL, ASTEROID) och dels infu-
sion av rekombinant Apo-Al Milano, virderats pd
koronarsjuka patienter.

Det visades da att Apo-Al Milano gav en stérre
procentuell minskning av ateromvolymen in statin-
terapi. For konklusiv jimforelse mellan dessa terapi-
er krivs dock ytterligare studier och sddana ir pa viig.
Foér en sammanfattning av presentationen se figur 1

och 2 nedan.

Nustrativ film

John Kastelein, Amsterdam, talade om “Modulation
or inhibition: How should we target cholesteryl ester
transfer protein?” I populationsstudien EPIC-Nor-
folk studerades sambandet mellan CETP och risken
bland till synes friska kvinnor och min, 45-79 &r, att
utveckla koronar hjirtsjukdom prospektivt under 10
4r. Studien omfattar 735 patienter och 1 400 matchade
kontroller. CETP-niverna var signifikant rela-terade
tll total-, LDL- samt HDL-kolesterol och skiljde sig
inte signifikant mellan patienter och kontroller.

CETP delades in i kvintiler och relaterades till
risken att utveckla koronarsjukdom. Det visades
di att riskékningen var signifikant och linjir — ju
hégre kvintil, desto storre risk. Risksambandet ob-
serverades endast bland patienter vars T'G var hégre
in median 1,7 mmol/l. Direfter underhélls auditoriet
med en fascinerande film som belyste lipidmetabo-
lismen och hur CETP verkar nir proteinet "stjil”
kolesterolestrar frin HDL och levererar dessa till
proaterogena LDL- och VLDL-partiklar. Tyvirr dr
det inte mojligt att terge denna mycket illustrativa
film i Svensk Cardiologi.

Trapiber &r heterogena
CETP-himmare eller “trapiber” som de ocksd kal-
las, dr en heterogen grupp substanser som har olika

« HDL &r en grupp dynamiska, komplexa lipoproteiner
- HDL-nivé: standardiserad metod fér matning finns

« HDLs ateroprotektiva roll

- Strategier for att éka HDL
- Kronisk terapi:

sannolikt inte HDLs effekt pa& effluxkapacitiet
Fibrater: Kliniskt relevanta vid lagt HDL/hega TG

HDL och kardiovaskular sjukdom: Var stér vi idag?

- HDL-funktion: standardiserad metod for matning finns inte

- Epidemiologiskt: Varje kning av HDL 1 mg/dl reducerar risken for kardiovaskular sjukdom 2-3%
- I kliniska studier: Lagt HDL ar forenat med okad risk for kardiovaskulér sjukdom aven vid LDL-nivéer < 1,8 mmol/l

- Akut terapi: Apo-Al och lipidfritt HDL vid akut koronarsyndrom:

Statiner: Forandrar LDL och HDL oberoende av varandra, férandrar inte sambandet mellan HDL och kardiovaskular sjukdom; péverkar

Niacin: Hojer HDL upp til 30%, men osakert om ateroprotektionen beror p& dkningen av HDL.

Figur 1.
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Okning av HDL och kardiovaskular prevention: Myt eller effektiv strategi?
+ HDL-metabolismen &r komplex och annu inte klarlagd.

+ HDL-nivés och HDLs effluxkapacitet (funktionalitet) ar bada oberoende relaterade till forekomst och svérighetsgrad av
ateroskelros =pleiotrop ateroprotektion.

+ HDL-nivan ar eft déligt matt pa HDLs funktionalitet.

+ Den kvarstéende hoga risken for kardiovaskular sjukdom under standardbehandling som huvudsakligen ar inriktad pé att sanka LDL,
gor det angelaget att utveckla en strategi som majligen okar bade HDLs nivé och funktionalitet.

+ Kliniska undersokningar som fokuserar p& bade effektivitet och sakerhet kravs for att definitivt faststalla om hojning av HOL,
bade genom akut infusion och oral kronisk terapi, minskar risken fér kliniska handelser.

Figur 2.

molekylstrukturer och dirmed fysiokemiska egen-
skaper. Trapiberna binds till olika platser pid CETP,
men den kliniska betydelsen av denna skillnad ir
inte kiind.

Verkningsmekanismen f6r CETP-himmarna
ir inte klarlagd. CETP-himning 6kar HDL-
nivderna, med foljd att effluxen av kolesterol
frin aterosklerotiska plaque 6kar och HDL:s
antioxidativa och antiinflammatoriska effekter
forstirks. LDL-koncentrationen sjunker, sd dven
innehéllet av kolesterol i TG-rika lipoproteiner,
vilket gor dessa mindre aterogena. Forvintning-
arna pd den forsta trapiben var stora.

Besvikelsen blev desto stérre, nir allt utveck-
lingsarbete med torcetrapib avbréts. Trots uttalade
positiva lipideffekter observerades i ILLUMI-
NATE en 6verrepresentation av mortalitet och
kardiovaskulira hindelser, bland patienter som
behandlades med torcetrapib. Inte heller kunde
man visa nigon effekt av torcetrapib pd ateroskle-
ros i koronarkirl (ILLUSTRATE) eller karotis-
kirl RADIANCE), jimfort med atorvastatin.

I diskussionen som f6ljde hojdes roster for
bade direkt toxiska effekter av torcetrapib och
skadliga effekter av den farmakologiska principen
CETP-himning. I studierna med torcetrapib
observerades emellertid en rad effekter som inte
ansdgs vara kopplade till CETP-himning, som
blodtrycksékning och ogynnsam péverkan pa al-
dosteron och elektrolyter. Detta gjorde det ange-
liget att undersdka om andra trapiber har en effekt-
profil som skiljer sig frin torcetrapibs. Direkta
jimforelser mellan dalcetrapib, anacetrapib och
torcetrapib, visar att s ir fallet.

Experimentellt har visats att dalcetrapib inte
stimulerar, medan torcetrapib ger en signifi-
kant 6kning av produktionen av aldosteron. I
flera studier har det vidare visats att varken dal-
cetrapib eller anacetrapib pdverkar blodtrycket i
ndgon kliniskt relevant utstrickning.

Dalcetrapib i foretridesvis dosen 600 mg/dag

har 1 en rad studier pd bdde friska och patienter
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Vi ler

hyperlipidemi samt pd patienter med koronarsjuk-
dom och lig HDL-nivd. Apo-Al och HDL &kade
di 130-140 %, medan Apo-B reducerades och LDL
minskade 35-70 %.

Dal-OUICOMES och REVEAL

Enavgorande frigestillning ér fortfarande om CETP-
himning dr en framkomlig vig f6r att 6ka HDL och/
eller dess funktionalitet och dirmed reducera kar-
diovaskulir risk. Mycket talar f6r att modifiering av
CETP bor utviirderas noggrant i randomiserade klini-
ska studier pa stora patientpopulationer, med likeme-
del som inte har den typ av icke lipidrelaterade farma-
kologiska effekter som observerades med torcetrapib.
S&dana understkningar pigér.

I dal-OUTCOMES studeras om CETP-himning
med dalcetrapib 600 mg/dag reducerar kardiovaskulir
morbiditet och mortalitet bland drygt 15 800 patienter
som nyligen hospitaliserats pi grund av akut koro-
narsyndrom. Patienterna behandlas med statiner i
botten och uppféljning ska pdgd i minst 2 ir eller tills
1 600 primira hindelser.

I REVEAL studeras om anacetrapib 100 mg/dag
reducerar forekomsten av kardiovaskulira hindelser
bland ca 30 000 patienter med etablerad kirlsjuk-
dom. Aven i denna studie jimférs med placebo,
uppféljningen ir planerad till 4 ar och patienterna
behandlas med atorvastatin 10-80 mg/dag i botten.
Samtidigt h6jdes ett varningens finger — det idr innu
inte avgjort om CETP-himning representerar en

siker och palitlig mekanism.

Karlvaggen i fokus

Symposiets siste talare Zahi Fayad, New York,
riktade uppmirksamheten pa kirlviggen “The vessel
wall — What can it tell us about cardiovascular thera-
pies?” Noninvasiva mittekniker f6r att studera atero-
skleros i kiirlviiggen beskrevs. Med sidan teknik kan
effekten av HDL-héjande terapi virderas. Ultraljud
och MR kan anviindas f6r bestimning av strukturella
forindringar i kirlviggen. Ultraljud kan iven an-
vindas for att studera endotelfunktion och PET med
18F-fluordexiglukos (FDG-PET) har éppnat moj-
ligheten att studera inflammation i kirlviggen. Det
betonades att MR mdjliggér undersskning av en ling
rad riskfaktorer och markérer som ir relaterade till
egenskaperna hos aterosklerotiska plaque.

Resultat frdn olika studier dir nimnda tekniker an-
viints for virdering av effekter av olika HDL-héjande
medel pd kirlvigg och aterosklerotiska plaque pre-
senterades. Invivostudier visade att man med FDG-
PET kan studera metabol aktivitet och glukosupptag
i makrofager frin aterosklerotiska plaque. Med denna
teknik kunde det visas en klar relation mellan upp-
taget av FDG och innehéllet av makrofager 1 plaque
frin karotiskiirl. Vidare att visades med samma teknik
simvastatin plus diet minskade inflammatorisk ak-
tivitet i plaque signifikant mer in diet enbart och att
denna effekt var relaterad till skade HDL-niv3er.

Dal-HEART

Mot nimnda bakgrund genomfors det stora pro-
ningsprojektet “Dalcetrapib HDL Evaluation, Ath-
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erosclerosis and Reverse Cholesterol Transport”
(dal-HEART), diir syftet ir att testa hypotesen om
att pdverkan av HDLs funktionalitet genom CETP-
himning paverkar aterosklerossjukdomen och
minskar kardiovaskulir risk. dal-HEART bestdr av
flera placebokontrollerade dubbelblindstudier. Storst
fokus idr det pa den stora patientpopulationen 1 dal-
OUTCOMES, medan 6vriga studier handlar om
effekter pd kirlvigg och ateroskleros.

Dal-VESSEL
I dal-VESSEL var syftet att undersoka effekten av
dalcetrapib pd endotelfunktion uttryckt som flédes-
med-ierad vasodilatation i underarm. Vidare gjordes
24 tim ambulatorisk blodtrycksmitning fére och efter
9 mén behandling. Totalt 476 patienter med koro-
narsjukdom eller riskekvivalenter for sidan sjukdom
och HDL <1,3 mmol/l randomiserades till behandling
med dalcetrapib 600 mg/dag (n=232) eller placebo
(n=234) som tilligg till standardterapi med statiner.
Resultatet uppmirksammades under en av kon-
gressens Hotline-sessioner och visade att dalcetrapib
halverade CETP-aktiviteten och 6kade HDL 31 %,
medan LDL inte pdverkades. Flodesmedierad vaso-
dilatation paverkades inte signifikant, inte heller systo-
liskt eller diastoliskt blodtryck. Incidensen odnskade
effekter skiljde sig inte signifikant mellan grupperna.
Slutsatsen var att dalcetrapib reducerade CETP-
aktiviteten och kade HDL, utan att pdverka blod-
tryck, NO-beroende endotelfunktion eller markérer
for inflammation och oxidativ stress. Resultatet talar

till torcetrapibs favér nir det giller siikerhet.

Dal-PLAQUE

I dal-PLAQUE undersoktes effekten av dalcetrapib
pad utvecklingen av aterosklerotiska plaque, genom
miitning av strukturella och inflammatoriska tecken
pd ateroskleos i héger och vinster karotiskiirl samt
bukaorta, bland patienter med koronar hjirtsjukdom.
Patienterna randomiserades till 2 &rs behandling med
dalcetrapib 600 mg/dag (n=66) eller placebo (n=64).
Ateroskleros studerades med MR och inflammation
miittes med FDG-PET efter 6 mén.

Behandling med dalcetrapib 6kade HDL 31 % och
hade en antiaterosklerotisk effekt, medan markéorer
for inflammation eller blodtryck mitt pd mottag-
ning inte pdverkades signifikant, jimfért med pla-

cebo. Behandlingen tolererades vil. En intressant, inte

konklusiv observation, var att antalet prespecificerade
kardiovaskulira hindelser var firre med dalcetrapib
in med placebo (2 vs 13). Studien visade sdledes att 2
irs behandling med dalcetrapib bromsade progress av
aterosklerotiska forindringar, utan att orsaka nigra

tecken pd proinflammatorisk aktivitet.

Dal-PLAQUE 2

Aven i dal-PLAQUE 2 iir syftet att viirdera effekten
av dalcetrapib pd progress av ateroskleros bland pa-
tienter med koronarsjukdom. I denna undersékning
anviinds intravaskulirt ultraljud (IVUS) och B-Mode
ultraljud pd 900 patienter. Ytterligare en undersdk-
ning, dal-ACUTE, gors for att virdera den HDL-
héjande effekten av 4 veckors behandling med dal-
cetrapib, bland patienter som hospitaliserats inom en
vecka efter akut koronarsyndrom.

Dal-PLAQUE ir den férsta multicenterstudie diir
modern noninvasiv teknik (MRI och PET/CT) har
anviints for att primirt virdera ett likemedels effekt
pé bade strukturella och inflammatoriska tecken pa
ateroskleros. Undersokningen talar fér att CETP-
himning med dalcetrapib som tilligg till standard-
terapi motverkar progress av aterosklerotiska plaque,
utan att pdverka inflammation eller blodtryck ogynn-
samt, bland patienter med koronar hjirtsjukdom eller

ckvivalenter med sddan sjukdom.

Sammanfattning

stimulerar cellular efflux av kolesterol.

+ CETP-hamning med de nya trapiberna har i kliniska studier visats oka HDL, utan étfolid av oonskade farmakologiska effekter som rapporterades
med tercetrapib, som kliniskt relevant forhajt blodtryck och ¢kade aldosteronnivéer.

« Experimentella undersokningar har visat att de nya trapiberna inte hammar bildandet av smé& HDL-partiklar i humanplasma och att medlen

+ Hypotesen om att dalcetrapib och anacetrapib pé liknande satt stimulerar efflux av kolesterol fréin aterosklerotiska plague hos manniska och
darmed minskar risken for kliniska kardiovaskuléra handelser, undersoks for narvarande i de stora studierna dal-OUTCOMES och REVEAL

Dessa spannande provningsprojekt félis med stora forvantningar av den medicinska professionen.
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Morgondagens kardiologer tycker til

P& senare tid har def talats en hel del om atervaxten. ESC satsar p& Cardiologists of Tomorrow, och i Sverige
diskuterar man hur specialistutbildningen egentligen ska se ut. Svensk Cardiologi har betft nagra av framtidens

kardiologer att ge sin syn p& saken.

Text: Asa Larsbo

"VIKTIGT ATT SKAPA MOJLIGHETER ATT

UPPFYLLA MALEN".
Niclas Svedberg gor sin ST-tjdnst i kardiologi

pd Falu lasarett. Just nu randar han sig pa
medicin.

Varfer har du valt kardiologi som specialitet?
Kardiologin iir ett omrdde med en fortsatt spin-
nande utveckling av nya behandlingsméjligheter
och terapier. Den ger en bra kombination av teori
och mer praktiska ingrepp och ocksd en kombi-
nation av ett urakut férlopp och fall dir det kriivs
mer fundering och lite “klurande”.

Ar kardiologbanan som du férvéntade dig?
Den del jag hittlls gjort har motsvarat
férvintningarna, men nu var det ett tag sedan

jag jobbade med annat iin just akut kardiologi.

Hur ser du pd specialistutbildningen? Vad har
varit bra? Vad kan géras battre?

Det dr bra med en mer mélstyrd utbildning, dels
for att kunna stilla krav, men dven for att kliniken
ska ha littare att se att man uppfyller malen. Det
ir dven viktigt att man skapar méjligheter att
uppfylla mélen, allts3 att de dr rimliga for att bli
en allmin kardiologispecialist med senare sub-
specialisering samt att det skapas utrymme for
randningar samt kurser.

Det kinns ocksd lite mirkligt att man i
mélbeskrivningen 1 internmedicin/kardiologi
har satt exakt samma tidsram som man tidigare
riknande med for enbart kardiologi. Jag tycker
ocksd att mélbeskrivningen ligger for stor vikt

vid internmedicin.

Hur ser du pa framtiden och din karriar?
Framtiden inom denna specialitet ser siklart ljus
ut med nya behandlingsstrategier, fler ingrepp som
kan goras perkutant och sannolikt en 6kande abla-
tionsdel. Dessutom kommer en rad nya medicinska
behandlingar som borgar for att karridren stindigt
kommer vara spinnande och utvecklande.

Vad kan Cardiologféreningen géra for att
battre ta tillvara unga och blivande kardio-
logers intressen?

Jobba med att det finns tillrickligt/ritt kurser.
Arbeta for att det blir rimliga mal fér vad man
ska gora for att bli specialist, bide inom kardio-
logi, men kanske framférallt gentemot intern-
medicin, eftersom man fér niirvarande méste bli
allmin internmedicinare forst.

Kanske kan man ocksd i samband med de
moéten som ordnas av féreningen ordna nigon
typ av aktivitet dir yngre blivande kardiologer
har chans att triffa blivande kardiologer frin

andra regioner.

"Jag tycker

att mélbeskrivningen
lagger fér stor vikt
vid internmedicin.”

- Niclas Svedberg
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"OKAT ANSVAR TVINGAR FRAM
BESLUTSFORMAGA".

Per Stalby bérjade med idé och lirdomshistoria, teo- inte goras for att 16sa en dalig bemanningssitua-

logi och psykologi innan han kom in pa likar- tion utan det ska hela tiden handla om att det ska

banan. Under sin tid pd likarlinjen i Lund utveckla dig som likare. Okat ansvar tvingar fram ‘

studerade han tvd terminer 1 Heidelberg. Han beslutsférmédga och formdgan att bira tyngden av 1Jog TYCkef att man

flyttade till Karlstad f6r att géra AT och har se- sina egna beslut, och det ir en del av likaryrket. borde knuffas ur boet

dan blivit kvar dér. Efter randning 1 Link&ping Som det ser ut nu blir skillnaden mellan utbild- lite mer innan man ar

blev han firdig kardiolog i juni och arbetar nu pa ningen och nir man ir firdig kardiolog vildigt

hjire-kliniken i Karlstad. stor, en lite mer gradvis 6vergdng hade varit bra. helt Hygf(] rdig/ det ar
s& man utvecklas.”

Varfér har du valt kardiologi som specialitet? Hur ser du p& framtiden och din karricr? - Per Stalby

Jag funderade forst pd att bli psykiater, och sedan Jag ser ljust pd framtiden. Mitt mdr ér f6rst och frimst

invirtesmedicinare med inriktning mot mag- att bli en duktg kardiolog, att konsolidera min posi-

tarm, men jag har intresse f6r ultraljud och valde tion som specialistlikare i kardiologi. PCI-labbet

till sist kardiologi 1 stillet. tyckte jag var roligt att prova pa, s det ir ett omrade

jag skulle kunna tinka mig att fortsitta inom.
Ar kardiologbanan som du férvéntade dig?

Jag har inte haft en sidan tydlig forviintan pa Vad kan Cardiologféreningen géra for att
kardiologbanan, men jag ir n3jd med mitt beslut battre ta tillvara unga och blivande kardio-
att bli kardiolog. Det ir ett intressant omrdde. logers intressen?

Féreningen fyller en viktig funktion, det ir bra
Hur ser du pd& specialistutbildningen? Vad har att triffa kollegor frin andra sjukhus, utbyta
varit bra? Vad kan géras battre? erfarenheter och bygga upp ett kontaktnit. Jag
Den kritik jag har mot utbildningen ir att po- tycker dock att den ir lite anonym. Man borde
sitionen som ST-likare under utbildning ibland kunna exponera sig pa ett mer vitalt sitt och ock-
var himmande. Jag tycker att man borde knuffas s& vara mer uppsokande. Jag tror ocksi att det
ur boet lite mer innan man ir helt flygfirdig, viktigt att synas i debatten, till exempel i niir det
det dr sd man utvecklas. Detta ska sjilvklart handlar om kost eller prioriteringar i virden.

Foto: Magnus Stalby. wwwitalbyphoto.com
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"Det kan kannas
stressigt att hinna
med alla olika delar

for att bli en bra, initialt
bred kardiolog.”

- Emma Svennberg

"STORT EGET ANSVAR FOR UTBLDNINGEN'

Emma Svennberg ir ST-likare pd hjirtkliniken,
Danderyds Sjukhus, sedan juni 2010. Under ra-
men fér Erasmus-utbytet har hon studerat en del
i London, och gjorde ocksd medicin-och kirurgi-
delen av sin AT i Storbritannien. Den storsta
delen av det férsta dret som ST-likare har hon
tillbringat pd akuten och ischemiavdelningar
for att lira sig det mest akuta inom kardiologin.
P4 Danderyds Sjukhus ir Hjirtkliniken och
Medicinkliniken skilda dt, och efter litet drygt
ett &r pd Hjirtkliniken ir det nu dags fér Emma
att piborja sin tvd-driga randning inom den

medicinska kliniken.

Varfor har du valt kardiologi som specialitet?
Jag tycker att hjirtat ir kroppens mest spin-
nande organ. Hjirtsjukdomar uppvisar en
sdidan mingfald, de kan vara medfédda eller
forvirvade, asymptomatiska och farliga eller
symptomatiska och ofarliga vilket gor diagnos-
tiken rolig. Hjirtat dr ocksd delvis unikt dirfor
att vi kan visualisera det sd bra, med manga olika
undersdkningar. Minga sjukdomar i hjirtat eller
relaterade till hjirtat kan vi dessutom lindra,
bota eller férhindra vilket ir tillfredsstillande
som doktor.

Ar kardiologbanan som du férvéantade dig?
Jag har bara varit ett drygt &r pd kardiologen,
men hittills kiinns det helt ritt! Jag dr glad 6ver
att det dr en specialitet dir utvecklingen hela
tiden gir framdt. Det kommer mycket nya ron,
och det kiinns som att hela specialistkiren aktivt
arbetar for att implementera de senaste forsk-
ningsrdden i klinisk praxis.

Jag hade inte forstdtt innan jag bérjade som
ST riktigt hur subspecialiserad kardiologin ir.
Det gor att det kan kinnas stressigt att hinna
med alla olika delar fér att bli en bra, initialt

bred kardiolog.

Hur ser du pa specialistutbildningen? Vad har
varit bra? Vad kan géras battre?
Som ST-likare har man ett stort eget ansvar for
sin utbildning. Vi har undervisning minst 1,5
timme i veckan, och egen inlisningstid en timme
per vecka. Det giller att sjilv forsoka folja med i
det stora utbud av méjligheter som finns.
ST-utbildning i sju &rs tid kiinns ldngt. Jag
skulle ha velat att kardiologi var en egen bas-
specialitet istillet f6r en grenspecialitet som idag.
Vi som firdiga specialister kommer att bli klara
senare i livet. Fér dem som redan tidigt hittat vilken
kardiologisk subspecialitet de vill specialisera sig
inom kan det kinnas som en frustrerande ling
tid innan man fir inrikta sig. Vill man dessutom
bedriva forskning eller om man ir forildraledig
under ST-utbildningen tar det ling tid innan man
blir firdig specialist. Samtidigt ir det viktigt att vi
alla har en bra, gemensam plattform att st pa.

Det kommer att vara fortsatt nddvindigt
for oss att dven vara kompetenta inom intern-
medicin, sirskilt med tanke pd att de flesta av
vira patienter inte enbart ir sjuka 1 hjirtat utan
har en bred sjukdomsflora. Jag skulle vilja ha en
fokuserad randning med inriktning pd de delar
av internmedicin som kinns mest relevanta som
blivande kardiolog, till exempel endokrinologi,
neurologi och njurmedicin.

Jag tror att vi framéver kommer att behova ta
del av andra yrkeskérers specifika kompetens, i
Storbritannien rondade till exempel farmakologer
avdelningarna veckovis vilket var mycket bra
sirskilt for den geriatriska gruppen med kom-

plicerad polyfarmaci.

Hur ser du pa framtiden och din karriar?

Det kiinns spinnande att fi se vad som kom-
mer att hidnda inom kardiologin framéover,
bara under dren sedan jag liste likarlinjen har
hjirtsjukvarden, framféralle inom ischemi,
forindrats radikalt. Det dr viktigt att ha en bred
bas for att kunna f6lja med inom den framtida
kardiologin. Jag tror att nya bildmodaliteter
kommer att {3 stor betydelse framéver, och det
ska bli intressant att se om det blir sd.

Initialt vill jag satsa pd att bli en bra bred
specialist. Jag vill kinna mig helt bekvim med
undersékningsmodaliteter som EKO och ha
dem som grund fér mina kliniska beslut. Mitt
mal ir att jag ska besitta en bred kompetens dir
jag som kliniker sjilv kan avldsa en pacemaker
samt tolka koronarangiografiska bilder och
gora ett EKO f6r att bilda mig en uppfattning
om patienten.

Forskning har alltid legat mig varmt om
hjirtat och det ir nigot jag kommer att vilja
bedriva framdéver.

Vad kan Cardiologféreningen géra for att
battre ta tillvara unga och blivande kardiolo-
gers intressen?

Cardiologféreningen  har gett ut en bra
mdlbeskrivning med tydliga rekommenda-
tioner for blivande kardiologer. Vissa av re-
kommendationerna ir dock svdra att hinna med,
till exempel att delta aktivt i inliggandet av 25
temporira pacemakrar/hdgerkammarkatetriser-
ingar kiinns som nist intill oméjligt. Det gor det
viktigt att man hela tiden ser 6ver och reviderar
maélbeskrivningen foér STprogrammet sd att den
kinns relevant och méjlig att klara av.

Ett bra siitt att finga upp unga kardiologer
kan vara att starta en forening for unga kardi-
ologer, enligt mallen Cardiologists of Tomorrow
som finns i mdnga europeiska linder. Kanske inte
med en dldersgriins, utan snarare en forening for
ST-likare i kardiologi. Det ir ocksd viktigt att
det finns en relevant specialisttenta, vilket gér att
inldrningsmalen blir tydligare.
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VIKTIGT ATT KNYTAS TILL SUBSPECIAL-
[TETEN TIDICT.

Markus Lingman ir specialist 1 internmedicin
och har nigra minader kvar innan han ocks
ir firdig kardiolog. Efter en sejour pd Kardio-
logkliniken pd SU/Sahlgrenska arbetar han nu
pé Klinisk Fysiologi och Hjirtmottagningen pa
Hallands Sjukhus i Halmstad dir han ska full-
folja sin ST. Han har en forskar-ST och idr dok-

torand vid Institutionen f6r Medicin i Géteborg.

Varfer har du valt kardiologi som specialitet?
Det ir en spinnande specialitet med ett brett
spektrum av patienter med urakuta och kroniska
tillstdnd, intensivvdrd och mottagning, intellek-
tuell utmaning och praktiska moment. Det éir en
specialitet dir man kan gora mycket f6r patient-
ens villbefinnande, samtidigt som man i vissa fall
kan hjilpa patienten tll ett lingre liv. Dessutom
ir forskningen inom omradet progressiv.

Ar kardiologbanan som du férvantade dig?
Det tycker jag. Den tidiga delen av utbildningen
priglas dock av mycket annat in kardiologi,
sdsom randningar och akutverksamhet.

Hur ser du pa specialistutbildningen? Vad har
varit bra? Vad kan géras battre?
Jag har gatt 1 det gamla systemet. Dir fanns det
ganska stort tolkningsutrymme nir det giller att
utforma ST-planen. Den senaste mélbeskriv-
ningen har redan fértydligat mycket av det som
var oklart niir jag startade min viig mot kardiologin.
Mina férsta ST-4r tjinstgjorde jag pd ett lins-
sjukhus och fick snabbt bli en del av verksam-

heten. Vi bérjade till exempel kéra ultraljud
redan frdn forsta placeringen. Jag tror att det dr
viktigt att man knyts till sin subspecialitet redan
fran borjan av ST for att fi en tillhérighet dven
under den tid man randar sig inom 6vriga intern-
medicinska specialiteter.

Hur ser du p& framtiden och din karriar?
Det ir en stor utmaning att fortsitta utvecklas
och férdjupa sig och samtidigt behilla den bredd
man fitt under ST. De nidrmaste dren kommer
att handla om att landa i den nya rollen som spe-
cialist, fortsitta med forskningen och att succes-
sivt rikta in sig mot en gren inom kardiologin.
Den viktigaste fortbildningen tycker jag sker
1 det dagliga métet med kollegor som delar med
sig av sina erfarenheter och intressanta patient-
fall. Det ir inspirerande att triffa kollegor som
nirmar sig pension, men som fortfarande tycker
att det ir roligt att g till arbetet och férkovra sig.

Vad kan Cardiologféreningen gora fér att
battre ta tilvara unga och blivande kardio-
logers intressen?

Arbetet med malbeskrivningen har varit viktigt
for utbildningens utformning. Avgrinsningen
mot angrinsande specialiteter ir av stor betydelse
for att tydliggora vad som ska rymmas inom en
specialistutbildning, men den méste ocksd vara
realistisk utifrdn det mindre sjukhusets pers-
pektiv. Jag tycker att Cardiologféreningen ska
fortsitta saluféra kardiologin som den spin-

nande specialitet den ir.

AR OCH UTBILDNING

Den vikfigaste
fortbildningen sker i

det dagliga motet med
kollegor som delar med sig
av sina erfarenheter och
infressanta patientfal”

- Markus Lingman
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LEDARSKAP

Brett engagemang ger resultat

| maj i &r utségs Karin Malmavist, verksamhetschef pa hiartklinken p& Danderyds sjukhus till "Arets kvinnliga

ledare i varden”. | sitt ledarskap och fornyelsearbete pa k
efablerade begrepp. Och resultaten har inte

iniken har hon vént upp och ned p& ménga
atit vanta pé sig.

Text och foto: Asa Larsbo

tt doktorerna ska vara med och leda varden
A kan for en utomstdende tyckas sjilvklart. Men

Karin Malmgqvist har under sin yrkeskarriir
sett pendeln sviinga bide fram och tillbaka.

— Nir jag bérjade som likare hade man 1 alla &r
alltid haft nigon frin professionen som lett virden.
Det var ett tydligt medicinskt ledarskap och de le-
darna utgjorde ledningsgruppen for kliniken. Kring
millennieskiftet skedde sedan en stor omorganisation
diir man bildade stora sektioner och skapade forsta-
linjechefer med tyngdpunkten pd sjilva chefsskapet,
och d& férsvann professionens engagemang. De hade
plotsligt inga titlar, inga befogenheter och inget tyd-
ligt uppdrag och detta gjorde att ledningsgruppen
saknade forankring i verkligheten.

I och med detta tappade man fokus pé patienten,
ekonomin blev simre och idven kompetensutveck-
ling, rekrytering och forskning blev lidande. For att
fA tillbaka likarna bakom spakarna skapade Karin
Malmaqpvist i stillet en helt ny organisation med basen
i processorientering av virden.

— Det som tilltalar mig med processorienteringen
ir att alla patienter ska ha ritt till samma vird oavsett
var de liggs. Man ska f4 lika bra hjirtinfarktvard pd
alla vira hjirtavdelningar och dven p& medicinavdel-

ningen om man hamnar dir.

Tre huvudprocesser

Idag har Hjirtkliniken tre huvudpatientprocesser
— kranskirlssjukdom, arytmi och hjirtsvikt — som
alla har flera delprocesser. Varje patientprocess, och
dven delprocesserna, har en egen processledare med
ansvar for att inhdmta och uppritthalla kunskapen
om sjukdomen och utforma rekommendationer for
den medicinska handliggningen. Enheter sisom
avdelningar, mottagningar och lab ir ocksa processer
med sina egna ledare, med ansvar f6r exempelvis hur
ronderna ska gd tll, hur patienterna ska tas emot
och vilken utrustning som behévs. Forskning och
undervisning dr évergripande processer med egna

ledare och sedan finns ett antal sjukhusévergripande

stodprocesser, sisom ekonomi, personal, kvalitet,
sekreterare och miljo.

— Ju mer man kan ligga ansvaret for ett visst om-
ride pd en person, desto biittre och effektivare blir det.
Det riicker till exempel att den dr som ir kvalitets-
ansvarig sitter sig in i alla lagar och férordningar s3
att han kan stétta ute pd avdelningen i stillet for att
varje chefssjukskoterska och sektionschef ska lira
sig alla nya direktiv. Nir allas uppdrag ir tydligt vet
man hela tiden var alla frigor hér hemma.

I stillet f6r den lilla ledningsgruppen dir bara
scktionscheferna och chefsjuskéterskorna  deltar
triiffas alla chefer, processledare och enhetsansvariga
pé hjirtkliniken en gdng per ménad for strategiska
beslut, verksamhetsplanering och resultatuppfolj-
ning. Forutom detta triffas tre, som Karin kallar
det, operativa ledningsgrupper. De medicinskt
enhetsansvariga likarna och patientprocessledarna
handligger likarfragor, chefsjukskéterskor och stab

“Nar allas
uppdrag ér
tydligt vet man
hela tiden var
alla frégor hor
hemma.’




LEDARSKAP

fokuserar pd personalfrigor och den tredje gruppen handhar forsk-
nings- och undervisningsfrigor.

— Pa sd siitt behdver bara de som faktiskt ér berérda sitta med vid
varje mote, sd det blir vildigt effektivt samtidigt som vi hinner dis-
kutera igenom frdgorna ordentligt.

Fokus pa resultat
En annan viktig del ir att hela tiden ha 6gonen p4 resultatet av det man
gor. Hiir spelar de kvalitetsmitningar som sjukhusen aliggs en viktig
roll for att se om man ir pd riitt vig.

— Minga suckar 6ver kraven frin Socialstyrelsen, men den hir
gruppen tinker att det hir fixar vi.

Ett exempel pd det ir att Hjirtklinikens siffror f6r andelen patienter
med totaltid pd akuten under fyra timmar efter en skakig start pi 40%

legat stabilt 6ver 80-procentsstrecket sedan ett par dr. Ett annat ir att
andelen besik som klarat virdgarantin ligger stadigt kring 98%. Resul-
taten i kvalitetsregistren ligger ocks4 stabilt pd en mycket bra niva.

Karin Malmqvist dterkommer stiindigt till hur viktigt personalens
eget ansvar och engagemang ir. Hon tycker sjilv att en av hennes styr-
kor ir att hon ir bra pd att delegera, och ménga initiativ och 18sningar
har kommit frin personalen.

— 2010 gjorde vi till exempel en jittesatsning pd LEAN, pd doktor-
ernas initiativ, och det har givit en stor effekt i bade trivsel och effektivitet.

For Karin Malmqyists del dr nista utmaning att hjilpa Medicin-
kliniken pd Danderyd att géra samma resa. For tillfillet arbetar hon
vildigt mycket, men tycker dnd3 att de positiva sidorna dverviiger.

— Medarbetarna hjilper mig att hilla motivationen uppe, vi har
vildigt bra minniskor som arbetar hir.

Hjartkliniken pa Danderyds sjukhus

/4 vérdplatser pa fyra vardavdelningar

omkring 280 medarbetfare

Bedriver higrtintensivvard, kranskarlsrontgen/PCl-verksamhet, arytmiverksamhet inklusive pacemakeroperationer, hiartrehabilitering

samt dppenvardverksamhet. Ett hjartforskningslaboratorium ar ocksé knutet till kliniken.

8 500 vardtilfallen med medelvardtid pa 2,5 dygn.

Rapporterar mest i landet till SEPHA och fick nyligen diplom for bast uppnadda mélvarden.
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AVHANDLING

Hur ska vi prioritera®

Aldre patienter med akut hjartsiukdom och komplexa behov

| sin avhandling "Micro Level Priority Setting for Elderly Patients with Acute Cardiovascular Disease and Complex

Needs" presenterar Niklas Ekerstad ett tentativt begreppsligt ramverk for evidensbaserad prioritering baserat
p& komorbiditet, skérhet och sjukdomsspecitik risk.

Text: Niklas Ekerstad

framtiden forvintas ett okande gap mellan

vardbehov och tillgiingliga resurser, i synnerhet

betriffande ildrevard, pd grund av forutsedd
demografisk utveckling. Detta kommer att skiirpa
kraven pd medicinska prioriteringar. Det har visat
sig vara siirskilt svdrt att skapa en grund for prioriter-
ingar vid f6ljande forhallanden: d patientgrupper ir
oklart definierade, vid brist pd relevanta vetenskapliga
undersokningar, di patienternas behov ir svira att
kategorisera, samt vid oklarhet om hur olika etiska
viirden ska sammanviigas. Aldre patienter med akut
hjirtsjukdom (NSTEMI) och komplexa behov illu-
strerar dessa problem. Dessutom framhdoll nyligen
den svenska regeringen att virden av ildre svdrt
sjuka individer ir eftersatt i Sverige.

Det 6vergripande mélet med denna avhandling
ir att studera hur prioriteringar av ildre hjirtpatienter
med komplexa behov sker, illustrerat med ildre
NSTEMI patienter, samt att relatera gjorda fynd till
nuvarande stéd for evidensbaserade prioriteringar,
sirskilt nationella riktlinjer for hjirtsjukdom. Vidare
att analysera hur komplexa behov skulle kunna kate-
goriseras for att skapa en grund fér evidensbaserade
prioriteringar av dessa fall. T studie I beskrivs multi-
sjuka idldre patienters slutenvirdkonsumtion och
karaktiristika med hjilp av slutenvdrdsregistret och
KPP-databasen. Studie II ir en konfidentiell enkit-
studie av ett slumpmassigt urval av 400 kardiologer.
Studie III dr en klinisk, prospektiv, multicenter ob-
servationsstudie betriffande ildre patienter med
NSTEMI. Studie IV ir en enkiitstudie av svenska
kardiologer via dindamaélsenligt, stratifierat urval.

Resultaten frin den forsta studien visar, givet
vald definition, att multisjuka ildre har stora och
komplexa virdbehov, flera kroniska sjukdomar, blir
aterkommande akut sjuka och konsumerar olika slags
sjukvard samt att de flesta dr hjirtkirlsjuka. Den an-
dra studien talar f6r att en stor majoritet av kardio-

logerna anviinder nationella riktlinjer i stor skala vid

kliniskt beslutsfattande i allminhet. Vid kliniskt beslutsfattande betriffande multisjuka
ildre patienter anvinds dock den enskilde klinikerns egen erfarenhet och patientens
uppfattningar i betydligt hégre grad.

Minga ildre hjirtsjuka patienter med komplexa behov uppvisar minst ett allvar-
ligt, akut eller kroniskt, komorbitt tillstind, vilket utgjorde exklusionskriterium i tidi-
gare utférda evidensgenererande studier. Dirigenom begriinsas evidensens generaliser-
barhet och riktlinjernas applicerbarhet pd dessa patienter. I studie IIT fann vi att frailty
(skorhet) dr en stark oberoende riskfaktor for kliniskt utfall pa kort sikt, inklusive en-
ménadsmortalitet, hos ildre patienter med NSTEMI. T synnerhet skora patienter med
hog grad av komorbiditet uppvisade en markant 6kad risk f6r negativt kliniskt utfall.

Framéver bor prospektiva kliniska studier och registerstudier med fa exklusions-
kriterier utféras. Ett alternativ skulle kunna vara konsensus-baserade bedémningar,
baserade p# ett ramverk for prioritering av ildre patienter med komplexa behov.
Dessa bedomningar skulle syfta till att skatta nytta-risk relationen for en interven-
tion samt tidsramen f6r férviintad nytta i relation till férvintad dterstdende livstid. I
avhandlingen presenteras ett tentativt begreppsligt ramverk baserat pd komorbiditet,
frailty (skorhet) och sjukdomsspecifik risk.

Kort om Niklas Ekerstad

42 &r, bosatt i Trollhattan och av och till i sommarstuga utanfor Motala.
Tvé barn, Elin 11 och Gustav 8 ér, fran eft tidigare aktenskap

Medicine doktor; disputerade den 13 maj (Linkdpings universitet)
Specialist internmedicin och kardiologi

Overlekare Kardiologkliniken NU-sjukhuset (NAL och Uddevalla sjukhus):
medicinskt ledningsansvarig pa kliniken sedan den 1 september.

Sedan 2006 medlem i Svenska Cardiologféreningens arbetsgrupp for
efik och halsoekonomi. Detta har jag upplevt som en verklig formén, och
flera av medlemmarna i gruppen har varit engagerade i mina studier.
Medlem i Nationellt Prioriteringscentrum i Linképing och for dess rakning
deltar jag i Socialstyrelsens uppdrag att belysa svért sjuka aldre patienter
i ett riktlinieperspektiv.

Allmant starkt idrottsintresserad. Pojk- och juniorlandslagsman i bordtennis p&
80Halet; EM-guld (lag, poikar) 1983. Numera tennis, langdskidor och figlvand-
ring. Intresserad av litteratur och etik. Fick 2007 Lekartidningens pris for bésta
debattartikel ("Ny etisk plattform fér sjukvarden - exit Hippokrates?”).




Synvilla eller Courage?

SISTA ORDET

Text: Christer Hoglund

nder det senaste &ret har det kommit en hel del
U signaler pd att resultaten frin de studier som

gors inte overfors till den kliniska vardagen.
Visst vet vi att det tar tid ibland, men vi gor ju studi-
erna for att forbittra virden, och det ir av yttersta
vikt att de fantastiska resultat vi fir fram verkligen
kommer vira patienter till del.

Vad menar jag di med ordet synvilla i rubriken?
Jo, vid en kranskiirlsrontgen fir man information
om kranskirlstridet med eventuellt en eller flera
fortringningar. Men ger alla tre fértringningarna till
exempel upphov till angina? Kan detta pdverka den
kliniska vardagen?

Det tycks som om vissa studieresultat inte fastnat
hos klinikern i den grad som vore énskvirt. Ar 2006
presenterades OAT studien pd AHA och ett halvir
efter det COURAGE pia ACC. Biigge dessa studier
anses vara ytterst viktiga for patienterna.

I OAT jimférdes PCI plus optimal medicinsk
behandling (OMT) med enbart optimal medicinsk
behandling (OMT) pi patienter som haft hjirtin-
farkt, med inklusion 3 — 28 dagar efter infarkt. Totalt
ingick 2 166 patienter och uppféljningen var drygt 4
ar med en primir endpoint pd kombinationen déd,
reinfarkt eller hjirtsvikt. Resultatet visade ingen
skillnad mellan grupperna, vare sig patienterna fitt
PCI+OMT eller enbart OMT.

COURAGE-studien gjordes p& patienter med

stabil angina pectoris och idven hir delades de in i

PCI+OMT eller enbart OMT. Primir endpoint var
kombinationen déd och hjirtinfarkt, med en medel-
uppfoljning pa 4.6 &r. Patienter med huvudstam eller
3-kirlssjukdom exkluderades. Alla genomgick krans-
kirlsrontgen. Totalt inkluderades 2 287 patienter.
Aven hir visade resultaten att det inte fanns nigon
skillnad mellan grupperna, vare sig i den primiira end-
pointen eller 1 sjukhusinliggning eller hjirtinfarkt.
Slutsatsen var att dven om patienten genomgatt krans-
kirlsrontgen som visat pd en koronarstenos > 70 % hos
en population med stabil angina pectoris ir optimal
medicinsk behandling minst lika bra som PCI.

Vad ir det dd som hiint sista &ren? Har man {6ljt
upp och idndrat sin behandlingsstrategi efter detta?
Uppenbarligen inte. Enligt en nyligen publicerad
artikel 1 JAMA har ndgon avseviird forindring inte
skett? Beror det pd informationsbrist? Eller har man
glomt resultaten nidr man ser en stenos pi angio-
grafin och det sd att siga “kliar” i fingrarna? Finns
det andra mekanismer som gér att man fortfarande
gor PCI pd en COURAGE-population? Méjligen i
andra linder, men det borde inte vara sd i Sverige.
Sjilv vill jag tro att det foreligger informationsbrist.
Fér varfoér ska man annars gora stora vetenskapliga
studier om man inte tinker félja resultaten?

Vill du ha sista ordet? Har Christer riitt eller fel? Eller
har du ndgot annat pd hyirtar du vill lyfta till kollegorna?
Skriv till Sista Ordet, christer.hoglund @gmail.com

"Det tycks som om
vissa studieresultat
inte fastnat hos
klinikern i den grad
som vore énskvart.”
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VIC ORDFORANDE

Fn tid med kansla

Qv nystart

Text: Mona Schlyter

tt hosten idr hir med kalla nitter och hog klar
A luft dr det inte lingre ndgon tvekan om. Posi-

tivt dr dock att det tycks som om vi i Skdne fate
lite mindre regn de senaste veckorna. Hésten ir for
mig en tid som alltid kiinns dyster. Det blir mérkare
och kallare, men just nu glids jag t att jag kan g8 ut
och plocka vackert réda hirliga dpplen och tinda ljus
och snart dr det tid att sitta framf6r en sprakande brasa.

Men hésten ir tack och lov inte alltigenom mérker
utan ocksé en tid med en kinsla av nystart. Kick-offer
och konferenser stir pd programmet for att ge oss in-
spiration och hitta nya méjligheter.

Det iir mycket glidjande att det till sviktgruppens
nationella utbildningsdagar den 6-7 oktober ir 70 an-
miilda deltagare. Detta trots att det f6r nirvarande
inte finns sd stort utrymme for utbildning pd minga
kliniker. Tydligen finns det indd de som satsar pd
sina medarbetare, vilket i slutinden ir viktigt och har
stor betydelse for utvecklingen av kursdeltagarnas
egna arbete i framtiden. Att fi lyssna till forelisare
som belyser och ger ny kunskap inom ett omride som
man ir bekant med, men diir det hela tiden sker en
utveckling, gor att deltagarna stirks i sin profession.

Att utdver detta méta kollegor och diskutera ir
oviirderligt. Det ir i saker som ger sd goda resultat
som ett bra méte. Att kreativiteten 6kar och att nya
idéer uppstdr i méten ir ofta omskrivet. Den arbets-
ledare som ger sina medarbetare tid och méjlighet till

innovation och uppmuntrar detta har mycketatt vinna.

2011 &rs ESC har nyligen dgt rum i Paris. Nursing
and Allied Professions hade under rets kongress fler
sessioner dn tidigare ar och Sverige var vil represen-
terat vad giller sjukskoterskeféreldsningarna. Den
enda sjukgymnastforelidsningen hoélls av en fran-
syska. Och mycket glidjande var att en sjukgymnast
frn Polen vann pris f6r bista modererade poster.

Det ir viktigt att redan nu bérja tinka pd att skicka
in abstract till nista drs ESC-kongress som dger rum
i Miinchen 25-29 augusti 2012. Tiny Jaasma, professor
vid Linkpings universitet, skriver mer om kongressen
i Paris i detta nummer.

Viistyrelsen dr nu i full ging med att planera in-
for Svenska Kardiovaskulira Virmaotet som niista &r
kommer att héllas i Stockholm pd nyaste kongress-
anliggningen Waterfront Congress Center 25-27
april 2012. For dig, kira VIC-medlem, ir det nu
hog tid att borja planera for detta samt att skicka in
abstract och vara med och tivla om priser for biista
muntligt framférda abstract och bista poster.

Styrelsens medlemsansvariga arbetar ofértrutet
vidare pd att f ordning pd virt medlemsregister. |
dagsliget har vi 1339 betalande medlemmar, men pé
hemsidan (www.v-i-c.nu) har endast 818 medlem-
mar gétt in och skrivit in sin
mailadress + postadress. Vet du
med dig att du inte anmiilt dig TI- Lo ':,_
s& gor detta snarast! Med detta et
onskar jag er en finfin hést!

|

“Att méta kollegor
och diskutera ar
ovéarderligt”

Lk

Nya styrelsemedlemmar i VIC

VIC:s styrelse har som tidigare némnts fétt fyra nya styrelsemedlemmar. De presenteras lite narmare har.

+ Margareta Ring, ny ledamot i VIC, ar biomedicinsk analytiker, BMA. Hon arbetar p& Karolinska Sjukhuset med olika forskningsprojekt, framforallt ultraljudsundersskningar
p& hiarta och kéarl Margarefa ér ocksé doktorand och hennes forskningsprojekt handlar om att utvardera artarfunktionen med nya tekniker - kliniskt och metodologiskt.

+ Ny sekreferare ar Monica Sterner. Monica ér intensivvardssjukskoterska inom allman intensivvard och hiartintensivvérd. Hon arbetar aven som bitrédande sektionschef,
Kvalitetsregistersektionen, Uppsala Clinical Research Center, UCR i Uppsala. Monica ér ocksé koordinator fér def nationella kvalitetsregistret SWEDEHEART.

+ Ny kasser ar Kristina Ahlund som ar sjukgymnast. Hon arbetar pa NAL i Trollhattan. Kristina arbetar i huvudsak med hiartrehabilitering, individuellt och i grupp. Hon

héller p& och vidareutbildar sig for att pa sikt kunna ta ut specialistkompetens inom hjartkarlsjukdomar och har nyligen pébériat eft arbete med att implementera

FYSS/FaR inom NU-sjukvérden.

+ Maria Back tar éver arbetet med VIC s stipendier. Maria ar sjukgymnast och hon arbetar kliniskt 50% p& SU/Sahlgrenska med hjartrehabilitering. Resterande tid

ar Maria dokforand sedan 2008. Hennes forskningsinriktning ar att undersoka effekterna av fysisk akfivitet och traning hos krankérlssiuka patienter.




VIC ESC

Results beyond length of life

Tiny Jaarsma, professor i Omvardnad vid Linképings Universitet rapporterar frén arets ESC | Paris.

Text: Tiny Jaarsma.

he annual meeting of the European Society of
-|- Cardiology (ESC) was held from 27-31 August
2011 in Paris, France. As always it was a very
large happening with record number of attending dele-
gates from all over the world. The programs were ex-
tensive covering subjects in different areas of cardiology.

This year a significant number of sessions ad-
dressed aspects that are related to the quality of life
of cardiac patients. This is an important development
since improving quality of life is a major aim of treat-
ment in cardiac patients in clinical practice. Quality
of life is also increasingly incorporated as an outcome
in clinical trials and addressed as an important aim in
pursuing new interventions.

From Sweden, several researchers presented find-
ings that addressed the effect of cardiac discase or of
treatment on quality of life, or on aspects that are re-
lated to quality of life. In this short report I would
like to highlight three sessions with Swedish contri-

butions that were of particular interest in the area.

Qudlity of life results from the SHIFT trial.

Inger Ekman from the University of Gothenburg
presented during a Clinical Update Session the results
of a substudy performed in the SHIFT study (Systolic
Heart Failure Treatment with the If Inhibitor Iva-
bradine Trial). In this substudy Ekman and collegauges
showed that there was a direct link between heart rate
reduction and quality of life in patients with heart
failure. In total, data from 1,944 patients were analyzed
with chronic heart failure from 24 countries who were
randomized to receive either study medication or pla-
cebo on top of standard heart failure therapy.

Health related quality of life was assessed with
the Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire
(KCCQ). The KCCAQ is a validated, disease-specific
measure of functional status and quality of life and a
high KCCQ score reflects a better quality of life. This
substudy showed that the risk of a cardiovascular
event increased in patients with lower health related
Quality of life. The reduction in heart rate achieved
in the intervention group was associated with almost
double the improvement in quality of life compared

to the control group.

Sleep

Anders Brostrém, from Linkdping University and
Jonkoping University reported in an abstract session
on the prevalence and impact of depressive symptoms
and sleep problems in patients with hypertension in
primary care. He described that obstructive sleep apnea
is a common cause for sleep disturbances in the general
population and that depressive symptoms and sleep
complaints are often associated with obstructive sleep
apnea in patients referred to sleep clinics.

In this study Brostrom and his coworkers inves-
tigated how this relationship was in patients in pri-
mary care. Depressive symptoms were seen among
16% of his study population of 494 hypertensive out-
patients below 65 years of age and depressive symp-
toms were more common among men compared to
women (21% vs 12% /p<0.01). In 59% of the patients
some form of obstructive sleep apnea was prevalent.
However, depressive symptoms were not associated

with the severity of obstructive sleep apnea.

Lets talk about sex

One of the multidisciplinary sessions was dedicated
to the issue of talking about consequences of cardiac
disease for the sexlife of patients. In this session the
link between Erectile dysfunction (ED) and cardio-
vascular risk factors and comorbidities was described
and the importance of adequate diagnosing and test-
ing was stressed. Graham Jackson (UK) stressed that
the letters ED do not only stand for Erectile dysfunc-
tion but should warn us that this patient group also
suffers from ED: Endothelial dysfunction, need ED:
Early Diagnosis and or can be at high risk for ED:
Early death.

Another important aspect that was discussed was
how to address the issue of sexual consequence of car-
diac disease with patients. Patients and their partners
often suffer problems when returning to sexual activities
as a result from anxiety, symptoms, psychological stress
or sometimes side effects of medication. T discussed the
role and responsibility that health care providers have
in talking to patients about this issue. Integrating the
discussion of this important part of the quality of life of

patients should be part of our clinical practice.

“There was a

direct link between
heart rate
reduction and
quality of life in
patients with

heart failure.”
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Livskvalitet efter PC|

P& varens euro-PCR-kongress presenterade David Zughatt, sjukskoterska fran Lund, en jamforelse av livskvalitet
fore och efter PCl, i en grupp av CIO-patienter, mot en grupp av patienter med ordinéra lesioner.

Text: David Zughaft, Leg Sjukskoterska, Bitradande avdelningschef Hiartrontgen Lund, Klinken for kranskarlssiukdom, Divisionen for Hiarna, Hiarta, Lungor & Karl, Skénes Universitetssjukhus, Lund.
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fter tskilliga forberedelser inleddes sa resan till
E drets upplaga av euro-PCR, Europas storsta kon-
ferens for interventionell kardiologi med dryga
12 500 deltagare frén jordens alla horn. Arets upplaga
arrangerades som brukligt i Paris och dven om det
mdjligen skett en forskjutning av vilka stider som top-
par semesterlistorna, s dr Paris alltid just Paris, ljusets
stad, och nigot av mittpunkten i Europa f6r mig.
Eftersom jag var inbjuden till denna konferens som
forelisare, si kallad “guest faculty”, stdr arrangdren
for resa, boende och uppehille under konferensen.
Mycket generést och tilltalande, och ett sitt att géra
det méjligt att resa under de ekonomiska premisser
som tycks rida i Sverige. Att resa som Guest Faculty
har alltsd manga fordelar, men vad var det jag skulle

forelidsa om?

Strukturerat och teambaserat arbetssét
Sedan PCI-behandlingens begynnelse har PCI av en

patientkategori med kroniskt stingda kranskiirl, s3

kallade CTO, varit en frustrerande, tidskrivande
och ofta negativ utmaning. I syfte att 6ka siikerheten
och maximera méjligheterna for att klara av dessa
tekniskt svira PCI-behandlingar, har vi sedan 2007
vid Skdnes Universitetssjukhus, Lund, pd Hjirtront-
gen arbetat pd ett strukturerat och teambaserat sitt
genom att f6lja ett f6r indamalet utvecklat protokoll.
Foratt ytterligare forbittra vir uppféljande verksam-
het, inledde jag och min medférfattare Jan Harnek
(Docent och medicinskt ansvarig fér Hjirt-rontgen
i Lund) en studie med syfte att jimfora livskvalitet
tore och efter PCI, i en grupp av CTO-patienter, mot
en grupp av patienter med ordinira lesioner. Till var
hjilp hade vi dven Géran Olivecrona (MD, PhD)
och Per Bondesson (MD), bida CTO-operatérer vid
Hjirtrontgen i Lund.

Varfor ir det viktigt att undersoka livskvalitet for
just CTO-patienter? Som en bakgrund kan vi konstat-
era att det finns god vetenskaplig evidens for att utféra
PCI-behandling vid savil ST-héjningsinfarkt som vid

“Jag sitter redan
nu och skissar p&
mitt abstract fil

euro-PCR 2012
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Svriga former av akut koronart syndrom. Det har studier som PRAGUE,
DANAMI, PAMI, CADILLAC, FRISC 2 med flera konstaterat.

Problemet uppstir nir vi tittar pd gruppen med stabil angina, dér
CTO-gruppen ingir, dd den stora, randomiserade, landmark-studien
COURAGE implicerade att det inte var nigon vinst fér patienter
med stabil angina att géra PCIL. Denna kontroversiella studie debat-
teras fortfarande, men det man kan konstatera ir att det 1 nuliget inte
finns randomiserade studier som visar att PCI-behandling av en CTO
reducerar mortalitet och morbiditet, iven om manga icke-randomise-
rade studier har visat just detta.

I det bevisldget dr det dn viktigare att underska dels hur det gar
for dessa patienter, samt att kontrollera om patienterna de facto méir
bittre efterdt. Vi vet att PCI dr ett bra siitt att ta bort anginds smiirta,
och att det hojer livskvalitet, men giller det dven f6r CTO-populatio-
nen? Med denna bakgrund inledde vi studien som jag presenterade
pd EuroPCR i Paris — Quality of life before and after Percutancous
Coronary Intervention.

Sa grydde da dagen som jag férberett mig for linge, dagen dé jag
under 15 minuter skulle presentera min studie, s& avspint och siikert,
och pa si flytande engelska som méjligt. Det var 1 alla fall s min
maélbild sig ut, nir jag satt och férberedde mig med Springsteen spe-
landes i iPoden. Det ska villigt erkinnas att det fanns en och annan
fjiril i magen, men jag tréstade mig med att livet inte ir virt att leva
om man inte limnar sin "comfort zone” lite d& och d&, och tro mig, att

tala pd euro-PCR ir ett mycket effektivt siitt att gora det.

Jag gick pd flertalet mycket intressanta férelisningar, allt har sin
charm frin miktiga Main Arena med plats for 1 500 personer till de
sm salarna dir diskussionens vigor kan g heta. Jag tycker personli-
gen att livecase dr mycket intressanta, dir man fir se behandlingar via
livesindning frin olika PCI-center runt om i virlden, och dir bide
det ena och andra kan hiinda i direktsindning.

Tyngdpunkten under &rets euro-PCR var annars olika former
av interventionella tekniker som PCI-behandling av CTO, och inte
minst TAVTI (Transcatheter Aortic Valve Intervention), i vilket jag
har ett specialintresse 1 som delaktig i processen nir den forsta TAVI
i Sverige utférdes hos oss i Lund, januari 2008. Vi inom den inter-
ventionella branschen stir formodligen infér en utmaning att kunna
mota behovet hos dessa patienter med invalidiserande aortastenos till
vilka man tidigare inte hade behandlingsalternativ.

Dagarna rusade p4, och kviillarna likasd, det dr kanske verflodigt
att nimna, men i Paris behéver man inte gd hungrig, det interna-
tionella kéket dr ju som bekant av virldsklass och att dta ute ir dven
ett sitt att fa se stora delar av Paris fantastiska innerstad. Veckan i
Paris tog sd smaningom slut, och det var med en kiinsla av tillfredsstil-
lelse som jag gick ombord pa planet till Sverige. Att aktivt deltaga i en
konferens dr en mycket angenim upplevelse, och jag sitter redan nu
och skissar pd mitt abstract till euro-PCR 2012, s8 till Paris siger jag
aldrig farvil, utan pd dterseende — au revoir.

VIC:s arbetsgrupp inom sekundér-
prevention ordnar utbildning

VIC:s arbetsgrupp i sekundérprevention planerar nu
aterigen tilsammans med MSD och sanofi aventis tvé
utbildningsdagar for hjartteam. Férelasning om
motiverande samtal, senaste nytt inom kordio\ogi/
data frén Soft-studien mm. P& agendan finns aven
workshop med diskussion i grupper for aft f&

mojlighet att utbyta erfarenheter.

17-18 november 2011
Hotell Hilton, Malmé

Program och anmalan via hemsidan:

WWW.V-i-C.nU

PCl-gruppen VIC halsar vélkomna il
nationella utbildningsdagar 20111

Uppsala 17-18 november
Plats: Bla Korsets konferensrum, Akademiska Sjukhuset, Uppsala.
Tid: 17 nov. KI.11.30 ill 18 nov. k1300

Syfte: Utbildning och utveckling inom PCl-verksamhet.

Kursavgift: 800kr for VIC-medlemmar inkl. 2 luncher,
kaffe och middag 17 nov. (Icke medlem 1400kr).

Kursanmélan: Ar bindande och skall vara inskickad senast 20 okt.
Platsantalet ar begransat. Bekraftelse p& deltagande samt kursinfor-
mation skickas ut efter sista anmélningsdatum. Anmélningsblankett och

webanmalan finns pé& VIC s hemsida: wwwv-i-cnu.

Fr&gor: Annika Gunnarsson, PCl-gruppen VIC.
annika.gunnarsson@akademiska.se

David Zughaft, PCl-gruppen VIC. david zughafteskane se

Varmt vélkomna med er anmélan!
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En ny vag till trombocythamning vid
behandling av akut kranskarlssjukdom

Brilique

_ Ingarj

; ' \ hGgkostnags.
Skyddet!

S.280S°LL HE

Brilique™ (ticagrelor) raddar fler fran kardiovaskular dod

En ny trombocythdmmare ar har. Brilique i kombination med ASA ger pataglig trombocyt-
hamning redan inom 30 minuter och maximal hdmning uppnas efter 2 -4 timmar.

Behandling med Brilique i kombination med ASA minskar risken for allvarliga kardio-
vaskulara handelser med 16 % (RRR 16 %, ARR 1,9 %) och kardiovaskular déd med 21%
(RRR 21%, ARR 1,1 %), utan att 6ka risken for allvarliga blédningar, jamfért med clopidogrel
i kombination med ASA .2 Effekten ar konstant vid behandling upp till 12 manader.’

Brilique i kombination med ASA &r effektiv vid behandling av patienter med akut
kranskarlssjukdom (STEMI, NSTEMI, instabil angina), oavsett genotyp.®

BRILIQUE.

ticagrelor

*Jamfort med clopidogrel, badgge behandlingar i kombination med ASA.
1. SPC, Brilique 2. Wallentin J et al. N Engl J Med 2009;361:1045-57 3. Wallentin J et al. The Lancet 2010;376:1320-28

Brilique (ticagrelor) Rx SPC 2010-12-03 ar ett trombocythammande Idkemedel, en cyklopentyltriazolopyrimidin (CPTP). Indikationer: Brilique, givet tillsammans med acetylsalicylsyra (ASA), ar
indicerat for prevention av aterotrombotiska handelser hos vuxna patienter med akut kranskérlssjukdom (instabil angina, icke-ST-héjningsinfarkt (NSTEMI) eller ST-héjningsinfarkt (STEMI) inklusive
patienter som behandlas medicinskt och patienter som behandlas med perkutan koronarintervention (PCI) eller kranskarlskirurgi (CABG)). Férpackningar: Brilique finns i styrkan 90 mg i féljande
férpackningsstorlekar: 56 och 168 tabl kalenderblister (med sol-/manesymboler) samt 100x1 tabl perforerade blister. Fér information om kontraindikation, férsiktighet, biverkningar, pris och dose-
ringar, se www.fass.se.

AStI‘aZeneca AstraZeneca AB AstraZeneca Sverige 15185 Sodertélje Tel 08-553 260 00 brilique.se




