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Fortfarande dor > 20 svenskar varje dag i akut hjartinfarkt'

Styrka du kan lita pa

Lipitor® (atorvastatin) rekommenderas
av Lakemedelsverket vid otillracklig effekt

av simvastatin 23

Lsrrrryor

atorvastatin

Lipitor® (atorvastatin). Rx. Ff. Indikationer: Som tillagg till diet for sénkning av forhojt totalkolesterol, LDLkolesterol, apolipoprotein B och triglycerider hos patienter med primar hyperkolesterolemi inkluderande familjar hyperkoles-
terolemi (heterozygot) eller kombinerad hyperlipidemi (motsvarande typ Ila och Ilb i Fredricksons klassifikationssystem) nar effekten av diet eller annan icke-farmakologisk behandling ér otillracklig. Sankning av totalkolesterol och LDL-
kolesterol hos patienter med homozygot familjar hyperkolesterolemi. Lipitor ges som tillagg till annan lipidsankande behandling (t.ex. LDL-aferes) eller om sédan behandling ej finns tillgédnglig. Prevention av kardiovaskuldra handelser hos
patienter som bedéms ha en hég risk for forsta kardiovaskular handelse (se avsnitt 5.1) som tilldgg till korrigering av andra riskfaktorer. Dosering: Doseringen ér individuell och skall anpassas efter LDL-kolesterolnivaerna vid insattande
av behandling, terapimal och patientens svar pa behandlingen. Férpackningar och priser: Filmdragerad tabletter 10 mg: 100 x 1 styck blister, 860 kr EF, 30 styck blister, 290,50 kr, 90 styck burk, 778,50 kr, 100 styck blister, 860 kr.
20 mg: 100 x 1 styck blister EF, 1269 kr, 30 styck blister, 414 kr, 90 styck burk, 1147 kr, 100 styck blister, 1269 kr. 40 mg: 100 x 1 styck blister EF, 1673 kr, 30 styck blister, 535 kr, 90 styck burk, 1510,50 kr, 100 styck blister, 1673 kr. 80 mg:
30 styck blister, 535 kr, 100 styck blister, 1673 kr. Prisuppgifter per 2008-02-12. Senaste 6versynen av informationen 2008-02-12. F6r mer information se www.fass.se. Februari 2008. Referenser: 1. Socialstyrelsen, Hjartinfarkter 1987-2003.
2. Information fran Lakemedelsverket 1: 2005. 3. Information fran Lakemedelsverket 3: 2006.
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Ledare

Hjarthalsoplanen Folkhalsoministern Maria Larsson uppvaktades i
riksdagen av Svenska Cardiologforeningen och andra intressenter.

Go red Arets informationskampanj om kvinnors hjarthalsa fyllde
salongerna. Sveriges kardiologer och forskare motte upp.

Lars Werko ar standigt aktuell. Nu har kardiologen och debattéren
firat sin 90-arsdag.

Forbryllande resultat Christer Hoglund analyserar och funderar
over statiner och kolesterol.

Det goda kolesterolet Kent Forsén ger en fyllig rapport om HDL
fran AHA i Chicago.

Bjorn Beermann gar i pension fran Lakemedelsverket. Nu vill han
odla nya intressen.

Avhandlingen Espen Haugen har undersokt cytokinernas relevans
vid hjartsvikt.

Vin som medicin? Jonas Spaak redogor for alkoholens effekter pa
den kardiovaskulara halsan.

VIC Ordforande.
Kronikan Aderforkalkning.
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ORDFORANDENS SIDA

Per Tornvall
Ordférande

Basta medlem!

ink vad tiden gér snabbt! Plotsligt inser jag att detta

ir den sista ledaren jag skriver som ordférande for

den styrelse jag har lett under snart tva dr. Ténkte
dirfor dgna mig dt dterblick och reflektion. Forst vill jag
siga att de snart gdngna tvd dren har varit roliga, till och
med roligare dn jag hade trott. Till stor del beror detta pd
sammansittningen av styrelsen dir alla har bidragit dll slut-
resultatet och ingen har tvekat nir arbete ska utféras. Det
kinns lite som Oscarsgalan d& pristagaren ska tacka alla
som bidragit: Tack Lena, Ronnie, Karin x 2, Peter, Stefan
och Christer.

Vi har inte bara haft roligt utan dven arbetat hdrt samt
levererat, som man siger. Vi har aktivt bidragit till att ordna
ett flertal utbildningsaktiviteter, framfor allt likarstimman,
varmétet och fortbildningsdagarna. Vi har tillsammans med
utbildningsutskottet tagit fram nya madlbeskrivningar for
kardiologi, som numera ir en subspecialitet till internmedi-
cin. Tack utbildningsutskottet for allt arbete ni har lagt ner!
Stipendier har inrittats och utdelats samt specialistexamina-
tioner utforts. Vi har forsokt att stimulera arbetsgrupperna
till att vara aktiva och jag vill i detta sammanhang tacka for
de fina program ni tagit fram till de olika utbildningsakti-
viteterna. Min foérhoppning ir att ni kiinner att ni mer dn

sin ritt i det férebyggande arbetet. Jag tror att vi kan géra
storddd tillsammans med Hjirt-Lungfonden, Hjirt- och
Lungsjukas riksférbund och allminlikarnas organisation
SFAM (Svensk forening for allminmedicin) med flera
organisationer, inte bara genom upplysning utan idven
genom pétryckningar pd politiker och myndigheter. Vi fick
en bra start pd detta samarbete da vi hade en rundabords-
konferens, med de ovan nimnda organisationerna, samt
politiker i riksdagen pd alla hjirtans dag da vi ocksd over-
limnade den svenska oversittningen av det europeiska
hjirthilsoférdraget till folkhilsominister Maria Larsson.

Vi har sdledes en vil fungerande férening med 6ver
1 000 medlemmar med en hyfsad ekonomi.

Vad skulle en kommande styrelse kunna arbeta med for
att utveckla svensk kardiologi? Jag tror att en forutsittning
for att vidareutveckla verksamheten ir att ett kansli inrit-
tas. Vidare mdste samarbetet med andra organisationer,
enligt ovan, vidareutvecklas, girna i samarbete med
European Society of Cardiology (ESC). Som sagt, om vi vill
kan vi spela en betydande roll i framtiden fér en bittre
svensk hjirthilsa. Arbetsgrupperna bor engageras ytterli-
gare i olika sammanhang. Ett exempel ir att arbetsgruppen
for kranskirlssjukdom kommer att hdlla ett seminarium pa

Kardiologer, ni anar inte hur viktiga ni ar med
era unika kunskaper som inte riktigt kommit till sin ratt
| det forebyggande arbetet.
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tidigare blivit de officiella remissinstanserna till exempel nir
det giller riktlinjer av olika slag. Vi har sjosatt en ny hemsi-
da med ambitionen att komma med en nyhet varje vecka.
Antalet besokare pd hemsidan 6kar stadigt och vi har nu
mer dn 1 000 unika besokare per manad. Tack Christer for
allt det fina jobb Du gjort med hemsidan och naturligtvis
med tidningen. I detta sammanhang vill jag nimna att vi
genom att koppla hemsidan till medlemsregistret undvikit
miingder av frustration som tidigare funnits f6r blivande
medlemmar som velat anmiila intride i féreningen.

Det jag upplever som det mest unika vi gjort jaimfort
med tidigare styrelser dr de samarbeten vi har startat med
andra organisationer, med syftet att arbeta utdt for en bitt-
re svensk hjirthilsa. Kardiologer, ni anar inte hur viktiga
ni dr med era unika kunskaper som inte riktigt kommit till

fortbildningsdagarna avseende hur vi ska forhalla oss till de
nya hjirtinfarktkriterierna. Andra forslag som ir aktuella
ir att arbetsgrupperna kan vara aktiva i att sprida de natio-
nella riktlinjerna. S iven om det finns mycket som funge-
rar vil finns det stort utrymme for utveckling.

Kom till &rsmétet for att résta fram en ny styrelse! Andra
aktiviteter kommer att vara utdelning av specialistdiplom,
stipendier och utnimnande av nya hedersledaméter.

ﬂw%

Vi ses vid drsmotet!
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En kombination som nar langre

Kolesterolhalten i blodet bestams av
kolesterolabsorptionen i tarmen och
syntesen i levern. Genom att behandla
bade kolesterolabsorptionen och syntesen
med EZETROL"® respektive statin, far du
mer kraftfull kolesterolsankande effekt
jamfort med att bara anvinda en statin.®

EzETROL

(ezetimib)

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

EZETROL (ezetimib) kolesterolabsorptionshammare (Rx; (F)) tabletter 10 mg och finns i forpackningarna 28/98 blister (368,5/1171,5) och 100 burk (1194,5

AUP). Indikationer: EZETROL givet tillsammans med en statin ar indicerat som tillaggsterapi till diet till patienter med primar hyperkolesterolemi

(icke-familjar och heterozygot familjar) som inte &r adekvat kontrollerade med en statin enbart. EZETROL i monoterapi dr indicerat som tillaggsterapi

till diet till patienter med primar hyperkolesterolemi (icke-familjdr och heterozygot familjar) hos vilka en statin anses olamplig eller inte tolereras. a MSD
EZETROL givet tillsammans med en statin, ar indicerat som tilliggsterapi till diet till patienter med homozygot familjar hyperkolesterolemi. Annan w
kompletterande behandling (t ex LDL-aferes) kan ges. EZETROL &r indicerat som tilldggsterapi till diet till patienter med homozygot familjar sitosterolemi. Box 7125, 192 07 Stockholm
Nagra studier som pdvisar EZETROLSs forebyggande effekt med avseende pa komplikationer av ateroskleros har @nnu ej slutforts. Kontraindikationer: ’ Tel 08-626 1400
Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot av hjilpamnena. Nar Ezetrol ges tillsammans med en statin bor produktresumén for det aktuella ol et
likemedlet konsulteras. Ezetrol givet tillsammans med en statin dr kontraindicerat under graviditet och amning. Ezetrol givet tillsammans med en statin S
ar kontraindicerat hos patienter med aktiv leversjukdom eller med kvarstaende transaminasférhojning utan kand orsak. Vid forskiivning se www.fass.se.

Villkor for subvention: EZETROL ér inkluderat i ldkemedelsformanen till patienter enligt indikation i kombination med nagot av foljande: etablerad

kranskarlssjukdom, diabetes typ 2, familjdr hyperkolesterolemi, multipla riskfaktorer. ¢ SCherlng'P|0Ugh

EZETROL (ezetimib) &r ett registrerat varumarke av MSP Singapore Company, LLC. Copyright © 2005 MSP Singapore Company, LLC. Box 6185, 102 33 Stockholm
MSD, Box 7125, 192 07 SOLLENTUNA. Schering-Plough AB, Box 6185, 102 33 STOCKHOLM.

Tel 08-522 21500
Uppdaterad Januari 2008. www.schering-plough.se
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Varen vacker fragor

et dr mirkligt vad ljuset, eller snarare ljusstrdlar kan

fi en pd bittre humér. Eftersom du fir din tidning

just ndr vdren har borjat sd kinns det extra.
Hiromdagen satt jag pd trappan utanfoér Dramaten i
Stockholm. Solen sken frin en underbar bli himmel.
Trappan hade snabbt attraherat de flesta livsnjutare, inklusi-
ve undertecknad. Mina tankar gled 6ver kyla kontra virme:
Vad allt dr mycket littare nir det dr varmare, men kanske
behover vi ocksd omvixling i vidret — liksom omvixling 1
véra inlirda medicinska tankar. Mannen som satt bredvid
hade ett bukomfing som flaggade f6r bukfetma. Efter en
stund bérjade han prata. Egentligen ville jag inte starta ndgon
konversation med ndgon utan bara njuta av den helande vér-
solen. Emellertid bérjade han, efter ett antal forsok med olika
samtalsimnen, beriitta vad som hiint honom det sista halva-
ret. Han berittade att han lagt om sin livsforing, att han hade
borjat dndra sin kost tll fettrik men sndl pd kolhydrater.
Intresset fran min sida var just dd ganska mattligt fram till att
han bérjade nimna mera konkreta medicinska ord. Han
skrét om att hans kolesterolvirden hade minskat trots att han
gatt over tll fettrik mat. Hur kunde detta vara mgjlige?,
tinkte jag. Jag forsokte gradvis forflytta mig i hopp om att pd

En mangd kardiologer har
pa sin fritid forelast om olika
hjartsjukdomar. Svensk
Cardiologi vill framfora sitt

varma tack.

ett snyggt sitt kunna avsluta konversationen. Jag lyckades
och gled 6ver tll andra dnden av trappan. Vad var det han
sade? Ligre kolesterol med mer fet mat och mindre kolhy-
drater? Detta var verkligen en omviixling. Kunde det stim-
ma? Viren hade kommit for tidigt!

Under drets forsta tvd manader sker en tyst forkovring av
véra kunskaper och ett idogt arbete med véra patienter. Det
forsta stora motet for dret var pd ACC i Chicago. Eftersom
din tidning, som du nu héller i, kom ut d& tryckpressen
redan hade gitt kommer du f3 full information i ndsta num-
mer som dven kommer att innehdlla spinnande rader fran
Véirmotet 1 Malmé. Vad som inte stannar upp idr hemsidan,
som forsoker vara sd aktuell som méjligt. Jag ska bevaka
ACC och speciellt Late Breaking Trials och ska d& forsoka ge
resultat 24 timmar efter presentation pd www.cardio.se.

For ndgra veckor sedan fyllde vir mest kinde kardio-
log — Lars Werko — 90 &r och vi, liksom manga andra, vill
med ndgra rader bidra till gratulationerna. Lis vidare i

tidningen om hans liv.

Christer Hoglund, redaktor,
har med sin lilla Chloé.

En annan kardiolog, betydligt yngre, men som har

bestimt sig for att gd i pension idr kardiologen Bjorn
Beerman frdn Likemedelsverket. Hur kan en kardiolog,
disputerad, avstd frdn sina kunskaper... eller kanske inte?
Lis mer.

Som ni vet, och ocksd ldser i denna tidning, har det varit
en debatt om kvinnor och hjirtsjukdomar. De flesta har ju
kunnat lisa artikeln i Dagens Nyheter. Emellertid har
Svenska Cardiologféreningen pa ett féredomligt sitt stille
upp den 8 mars dd Go red for women-kampanjen pdgick 1
hela Sverige. En mingd kardiologer har pa sin fritid fore-
lidst om olika hjirtsjukdomar. Svensk Cardiologi vill fram-
féra sitt varma tack.

Efter flera &r har ni nu lidrt er mitt intresse for vissa njut-
ningsmedel sdsom olivolja, mérk choklad och rédvin.
Under ESC i Wien hamnade jag bredvid kollegan Jonas
Spaak frin Danderyds sjukhus. Det visade sig att hans
kunskaper om vin var vil virda att presentera, vilket vi nu
kan gora i tidningen. Vad olivolja betriffar sd finns det en
fortriftlig liten handbok utgiven av forlaget Dorling
Kindersley och som beskriver de bista olivoljorna i Europa.
Den kan varmt rekommenderas.

Kira vinner, jag har ju skickat nigra "kirleksbrev” till
er under vintern och kommer att gora s& dven framéver.
Om det skulle vara sd att ndgon av er vill tipsa mig och
ovriga kolleger om ndgot kan ni med glidje skicka ett mejl.
Tusen tack.

Pasken har precis passerat och jag gjorde som min tll-
filliga granne pd Dramatentrappan sagt: Jag 6kade mitt
dggitande, tog min olivolja och somnade tillsammans med
mitt senaste barnbarn.

Enjoy!
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" Produktresumé Plavix

Indikationerna for insttande av behandling med Plavix (clopidogrel) ar féljande: Férebyggande behandling av atero-
trombotiska handelser hos: Patienter med hjartinfarkt (fran nagra fa dagar till mindre an 35 dagar), ischemisk stro-
ke (fran 7 dagar till mindre 4n 6 manader) eller etablerad perifer arteriell sjukdom. Patienter med akuta koronara
syndrom utan ST-h6jning (instabil angina eller icke-Q-vagsinfarkt) inklusive patienter som genomgar stentbe|

ling efter koronarangioplastik (PCI), i kombination med acetylsalicylsyra (ASA). Akut hjartinfarkt med ST-hojning, i
kombination med ASA hos medicinskt behandlade patienter lampliga for trombolytisk behandling. Senaste 6versyn
av produktresumé: 22 juni 2007. Plavix 75 mg ar receptbelagt och férpackas om 28 tabletter (pris 490,50 kr), 50
tabletter (pris 838,50 kr) eller 100 tabletter (pris 1630 kr). Prisuppgifterna ar himtade 2 oktober 2007. Samtliga
lakemedelsforpackningar ar subventionerade. Fér mer information och senaste prisuppgift se www.fass.se

, m Bristol-Myers Squibb
sanofi-aventis, Box 14142, 167 14 Bromma Bristol-Myers Squibb, Box 15200, 167 |5 Bromma

Clopidogrel 75mg

Ingen vill drabbas igen.

SE.CL0.07.10.01
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VALKOMNA TILL
SVENSKA CARDIOLOGFORENINGENS
ARSMOTE

Torsdagen den 24 april klockan 12.10— 13.10
Plats: Sal K 1, MalmoMdssan

AGENDA:

§ 1 Motets sppnande

§ 2 Val av métesordforande och sekreterare

§ 3 Val av tvd justeringsmin

S 4 Verksamhetsberdttelse och verksamhetsplan
S 5 Ekonomisk redovisning for 2007

§ 6 Reuvisionsberittelse, faststillande av bokslut och ansvarsfrihet
§ 7 Arsavgift 2008

S 8 Val av ny styrelse

§ 9 Val av revisor

§ 10 Val av ny valberedning

§ 11 Utdelning av stipendier

§ 12 Hedersledamoter

§ 13 Specialistdiplom

§ 14 Ouriga frigor

Vilkomna!
Per Tornvall Lena Jonasson
Ordforande Vetenskaplig sekreterare
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VETENSKAPLIG SEKRETERARE

ELD, RORELSE OCH SKYDD

L]
r forskning nyttigt eller bara dyrt? Fragan stilldes

av Bengt Westerberg som sedan tittade ut éver den

lilla forvintansfulla skara som samlats i Linkdping
for att lyssna till sin nytilltridde ordférande i universitets-
styrelsen. Han fortsatte: ”Om vi avstod frdn att forska i
Sverige skulle inte mycket hinda. Upptickterna skulle
ind4 goras i resten av virlden”. S3 — varfor bry sig?

Jo, (fortsatte han) forskning gor att vi forstdr vad som
hinder ute i virlden och att vi kan tillgodogéra och beds-
ma den kunskap som kommer utifrdn. Dessutom pdverkar
forskning klimatet i ett samhille. Om man satsar pd forsk-
ning bidrar detta till att skapa en optimism i samhillet. Det
lit bra. Bara en detalj som kiindes lite oroande, nimligen
den ndrmast totala avsaknaden av yngre 1 publiken.

Nigra dagar senare kom pressmeddelandet fran Ut-
bildningsdepartementet: ”Atgirdsplan for den kliniska
forskningen”. Olle Stendahl fick férra &ret regeringens
uppdrag att utreda hur klinisk forskning kan sikras och
utredningen i sin helhet ska vara klar mars 2009. Nu var det
dock dags for delbetinkande och en del siffror som presen-
terades kinns onekligen lite bekymmersamma. Under de
nirmaste tio dren pensioneras 250 forskarutbildade likare
per &r. Hela 80 procent av de forskande likarna ir i dag 45
ar eller édldre. Den stora utmaningen ir alltsd att slussa in
nya, forskande medarbetare i vdrden och tvd konkreta for-
slag iir 1) skapa 160 nya kliniska jinster med 30-50 procents
tid for forskning 2) utbilda 100 kliniska forskare &rligen vid
tio nya forskarskolor for att méta pensionsavgdngarna och
garantera rekryteringen av yngre forskare. Ett stort ansvar
ligger ocksd hir pd klinik- och verksamhetschefer. De
méste skapa arenor dir forskning ses som viktig och spin-
nande, ndgot som bland annat ska kunna avspeglas i de
rekryteringar man gor. Sedan handlar ju inte allt om peng-
ar och 6kade resurser — om inte lusten finns blir det aldrig
bra indd. Den dir obindiga nyfikenheten som struntar i
vad klockan ir pd natten... en ny tanke eller ett nytt spar
som gor att man glommer tid och rum...

Férresten — pd tal om nyttig forskning och nyfikenhet.
Jag liste ocksd nyligen en intervju med vér forskningsmi-
nister och dterger giirna nigra rader dven frin den: "Den
onyttiga forskningen kan bli nyttig férr in man anar. Men
vi méste respektera att minga forskare fram for allt drivs av
en nyfikenhet och en vilja att forstd. At forklara nyttan av
deras resultat ir inte alltid s litt. Ibland finns helt enkelt

ingen nytta som kan upptickas hitom vira horisonter”.

En del av oss sdg tv-serien Om ezt hjirta och fick en
inblick 1 kardiologernas virld. Manga kollegor avfirdade
det hela som ren fiktion och dirmed inte ndgot att fista sig
vid. Men niir frigan om den orittvisa hjirtsjukvirden for
kvinnor bérjade dyka upp pé tidningarnas ledarsidor, och
journalister ringde och frigade: ”Ar det verkligen s hir?”
kindes det inte riktigt som "bara” fiction lingre. Nagra av
oss bemétte dirfor det hela i en debattartikel 1 DN den 13
februari och reaktionerna direfter har verkligen fitt mig
att inse hur omdjligt det blir nir fakta ska beméta en myt,
nir evidens ska konfronteras med en évertygelse (och den
med overtygelsen inte har lust att lyssna). Initiativtagaren
tll tv-serien, och tillika riksdagsledamoten, Solveig
Ternstrom bemétte vir debattartikel samma kvill i tv
(ordagrant citerat): ’Jimstilldheten ir inte i hamn idnnu, vi
maste fa ut de hiir frigorna. Vi méste skirskidda dem, och
att inte forskare blir som prinsessan pa irten, att de blir,
alltsd, uppretade for stringt taget egentligen ingenting”.

Men vinta nu — vad sa Bengt Westerberg mer den dir
kvillen? Jo, "att det finns en 6kad efterfrigan hos politi-
ker att 3 lyssna pé forskare”. Nja, kanske inte riktigt hos
alla politiker dnda...

Lena Jonasson
Vetenskaplig
sekreterare

Da sager jag: Tack for mig.

Jag limnar kvinnotemat for den hir gingen (det finns
forresten nigra intressanta abstracts pd virmotet som belyser
konsskillnader) och vinder istillet forvinat blicken mot
min son som just kommit hem pa permission fran P4. En
siickig tondring har pd ndgra veckor férvandlats till en man
och hans forildrar férundras. ”Vet du vad som ir stridens
grunder, mamma?” “Ehh... nd...” "Eld, rérelse och
skydd!” Ja, det var ju inte precis ndgot som jag kan anvin-
da i min krénika, tinker jag som just d& sitter och skriver
pa densamma. Eller — det kanske jag kan...? (Det ir sent pd
kvillen —om det nu idr ndgon ursike...)

Eld — vi bekdmpar sjukdom naturligtvis. Rorelse — vi
méste hela tiden omviirdera var kunskap, soka sanningen.
Skydd — vi méste ocksd skydda vira patienter. Boten fir
inte bli viirre in soten.

Ja, sd filosofisk kan man bli nir man skriver sin sista
kronika i Svensk Cardiologi.

Enjoy lifel brukar var redaktor siga. D3 siger jag: Tack
for mig, I enjoyed being Your scientific secretary!

SVENSK CARDIOLOGI 1/08 —
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( :HJI\RTHALSOPLANEN

Den europeiska hjarthalsoplanen
— nu presenterad for riksdagen

Pa alla hjartans dag, den 14 februari, lanserades den nya
europeiska halsoplanen for behandling av hjartsjukdomar. Per
Tornvall, ordférande i Svenska Cardiologforeningen éverrack-
te planen till dldre- och folkhdlsominister Maria Larsson efter
ett rundabordssamtal i riksdagen.

Text och foto: Elisabet Tapio Neuwirth

FOTO: HOLGER STAFFANSSON

fter att Maria Larsson (kd), ildre- och
Efolkhéilsominister i sittande regering,

hade fétt sitt blodtryck mitt av Per
Tornvall, ordférande i Svenska Cardiolog-
foreningen, var det dags fér en rundabords-
konferens kring hjirtkirlproblematiken i
Sverige och den europeiska hilsoplan som nu
har tagits fram. P4 plats i riksdagens fore detta
rokrum fanns bland andra Lars Rydén,
professor emeritus och initiativtagare till pla-
nen, Mai-Lis Hellenius, professor i allmin-
Ulf  Grape,

Hjirtebarnsféreningen,

medicin, ordférande 1

Anna Jansson,
Folkhilsoinstitutet, Staffan Josephson, gene-
ralsekreterare Hjirt-Lungfonden, Annika

Eklund-Grénberg, SFAMs ordférande samt
Leif Pagrotsky, representant for riksdagen och

ordférande i debatten. ‘-\.._
Leif Pagrotsky inledde sam- \\\
talet i entusiastiska ordalag: \‘
— Den hir hjirthilsoplanen dr en
nyskapande, nydanande aktvitet — ctt
gemensamt europeiskt arbete och ett nyte st

att arbeta tillsammans pd, sade han.

Dags for forebyggande arbete

Lars Rydén, ordférande 1 expertgruppen,
berittade om bakgrunden till planen, om driv-
kraften 1 arbetet och det lyckade samarbetet
over bdde land- och yrkesgrinser. Bakom den
curopeiska hjirthilsoplanen stir europeiska
hjirtlikarforeningar och hjirtforskningsorga-
nisationer, EU-kommissionen och virldshil-
soorganisationen WHO.

1/08 SVENSK CARDIOLOGI
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— Vi har en ovanligt kompakt enighet, och
vi har lyckats samla organisationer och likare
inom skilda expertomriden som hypertoni,
diabetes och kardiologi, sade Lars Rydén.

I Europa ir hjirt-kirlsjukdom den vanligas-
te dédsorsaken och stir for nistan hilften av

alla dodsfall bland bide kvinnor och miin.
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Per Tornvall, ordférande i Svenska Cardiolog-

foreningen, redogjorde for hjartkarllaget i Sverige.

Antalet personer som insjuknar och sedan
avlider i hjirt-kirlsjukdom minskar i de fles-
ta linder i1 norra, sédra och vistra Europa,
medan forekomsten dkar 1 vissa delar av cen-
trala och 8stra Europa. Med planen hoppas
man kunna jimna ut skillnaderna inom EU
och WHOs curopeiska regioner.

Per Tornvall redogjorde for liget i Sverige.
Hiir drabbas runt 35 000 personer av hjirtin-
farkt varje ir — en siffra som ter sig allt mer

"Vi maste satsa pa det friska

statisk. "En trést i sammanhanget”, som Per
Tornvall uttryckte det, idr att dodligheten efter
hjirtinfarkt har sjunkit med 30 procent de
senaste tvd decennierna.

— Talen visar bara att vi i dag dr ganska bra
pd att behandla hjirtinfarkter, men f6r att
minska dédstalen ytterligare ricker det inte
lingre att forlita sig pd bra mediciner och
moderna operationstekniker. Vi méste satsa pd
att forebygga, det dr dir de stora vinsterna
finns. Vi méste satsa pd det friska hjirtat, sade
Per Tornvall.

Borja redan i skolan

I den curopeiska hjirthilsoplanen som folk-
hilsoministern uppvaktades med, forbinder
sig kardiologforeningar inom EU att genom
férebyggande arbete motverka fortida déd och
onddigt lidande férorsakat av hjirtkirlsjuk-
dom. Ett av mélen ir att inget barn som ir fott
efter millennieskiftet ska behéva dé fore 65 érs
alder i en hjirtsjukdom som gir att forebygga.

— For att nd detta mil kriivs tidiga forebyg-
gande dtgirder, vi méste borja redan 1 skolan.
Men det kriivs dven samordning av resurserna
och uppféljning av dtgirderna. Insatserna
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Leif Pagrotsky, socialdemokratisk politiker, har
egna erfarenheter av hjartkarlsjukdom.

miste ske pd bdde befolknings- och individni-
v, dirtill maste vi identifiera hogriskindivi-
derna, framholl Per Tornvall.

— Men varfér kommer vi da hit till riksda-
gen, till politikerna?, sade Lars Rydén. Det idr
naturligtvis individen sjilv som mdste gora
sina egna hilsofrimjande val i vardagen, men
vi behover politiska insatser om vi exempelvis
ska kunna férbjuda transfetter i mat eller slopa
momsen pd frukt och gront. Det hilsosamma

valet borde forenklas eftersom det gynnar
hjirtkirlhilsan.

— Vi kardiologer har bara kunskap om vad
olika dtgirder kan gora for hjirtkirlhilsan,

men det dr en kunskap vi kan férmedla, sade

Lars Rydén.

Unga och barn prioriteras

Nir Maria Larsson tog till orda redogjorde
dven hon for det aktuella lidget i Sverige och de
riskfaktorer som hon och hennes regering fin-
ner mest orovickande f6r folkhilsan. Det stor-
sta hotet dr rokning och alkoholkonsumtion, i
synnerhet bland unga. Prioriteten pd preventi-
va insatser kommer siledes vara barn och
unga. Folkhilsoministern uttryckte dven en
onskan om att sjukvdrden bor arbeta mer pre-
ventivt, exempelvis genom att i hégre grad
skriva ut motion pd recept.

— En viktig del f6r det framtida folkhilsoar-
betet kommer att inriktas pd att sprida preven-
tiva arbetssitt. Hilso- och sjukvirden har haft
nistan allt fokus pd sjukvdrd och maste nu i
mycket hogre grad inrikta sig pd hilsovirden.
Dirfor dr det si hoppfullt nir sjukvdrdens
egna aktorer sd aktivt engagerar sig for det

HJARTHALSOPLANEN

Maria Larsson (kd), aldre- och folkhalsominister,
tackade kardiologerna for initiativet.

preventiva arbetet, s stort tack till kardiolo-
gerna. Lt oss arbeta tillsammans kring de hir
fridgorna, sade Maria Larsson.

Mai-Lis Hellenius, en av Sveriges ivrigaste
foresprakare for prevention, upplyste folkhil-
soministern att det ir méjligt att paverka per-
soner med livsstilsinterventioner, men att det
krivs resurser for att lyckas:

— Det handlar om hilsoekonomiska vinster,

som till en borjan kan te sig dyra nir vi méaste

hjartat.”

ldna ut pengarna — men vi fir tillbaka dem med
rinta eftersom insatserna riddar liv, sade hon.
— Kan man minska dédligheten och samti-
digt minska kostnaderna, d& har vi uppnétt
ndgot bral, flikade Lars Rydén in.
Efter métets slut sdg alla néjda och glada ut.
— Jag ser det som en start pd ndgot storre.
Det kiinns spinnande, sade Per Tornvall. W

ARTIKEL 3

Den europeiska hjarthalsoplanen ar oversatt till 21
sprak och lanserad i 18 EU-lander, varav Sverige &r
det sista i Skandinavien. Fler lander &r pa gang.
Planen kan lasas i sin helhet p& Svenska
Cardiologféreningens hemsida www.cardio.se

Ur hjarthalsoplanen, artikel tre:
Frihet fran tobaksbruk
Tillrécklig fysisk aktivitet — minst 30 minuter
fem ganger i veckan
Halsosamma matvanor
Frihet fran Gvervikt
Blodtryck <140/90 mmHG
Blodkolesterol < 5 mmol/l
Normal blodsockeromséttning
Undvikande av uttalad stress

1"
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< GO RED 2008

KVINNOHJARTAT | CENTRUM

Med andledning av kampanjen
“Go red” andordnades den 6
mars ett vetenskapligt sympo-
sium for vardpersonal.
Traditionsenligt var Karin
Schenck-Gustafsson och Faris
Al-Khalili moderatorer.

Text och foto: Elisabet Tapio Neuwirth

orsdagen den 6 mars var det dags for det
Tvetenskapliga symposiet som foregdr den

publika delen av kampanjen Go red for
women. 1 Svenska Likaresillskapets lokaler 1
centrala Stockholm binkade 200 personer sig
for att lyssna pd foredrag som ror kvinnors
hjirtkirlhilsa. Foredragshdllarna var Go red-
kampanjens stipendemottagare.

Gen bakom kvinnlig hjartinfarkt

Forst ut var Peder S Olofsson pd Centrum for
molekylirmedicin vid Karolinska universitets-
sjukhuset i Solna, som i sin forskning har stillt sig
frigan om det finns en sirskild gen hos kvinnor
som paverkar risken for hjirtinfarkt. Tidigare
studier frin Karolinska institutet har visat att en
irftlig variant av OX40L-genen, en medlem av
den s3 kallade TNF superfamiljen 6kar risken

200 ahorare kom till symposiet, bland anna
- (i mitten). Faris Al-Khalili och Karin Schenk-Gustafsson i forgrunden.

for hjirtinfarke hos kvinnor med upp tll sex
gdnger — oklart varfor. Peder Olofsson intresserar
sig for hur detta kommer sig och om éven andra
gener i TNF-superfamiljen har olika effekter hos
kvinnor och min. Han presenterade preliminira
data som pekar pd att dessa mediatorer kan ha
bade lokala effekter i blodkirlen och paverka sys-

temiska faktorer som lipoproteiner hos kvinnor.

Idrottande kvinnors hjartan

Angelica Lindén Hirschberg pd kvinnokliniken
vid Karolinska universitetssjukhuset 1 Solna,

Go red — fulla hus overallt

Sedan tre ar tillbaka ar "alla kvinnors dag” vikt at “Go red for
women"”-kampanjen, ett arrangemang som genomfors av 1,6-
miljonerklubben och Svenska Cardiologforeningen. Runt om i
Sverige talade landets framsta hjartlakare och forskare for full-

satta salonger.

Text:Elisabet Tapio Neuwirth

— 1/08 SVENSK CARDIOLOGI

or tredje dret i rad pd den internationella
F kvinnodagen, den 8 mars, arrangerade 1,6-
miljonerklubben och Svenska Cardiolog-
foreningen kampanjen Go red for women — stod
kvinnohyiirtat i syfte att sprida och 6ka kunskapen
om kvinnors hjirtkirlsjukdomar, samt att samla
in pengar till forskning. Férra dret lyckades man
fa in 2,3 miljoner kronor, och &rets mél ir att
samla in minst 2,5 miljoner kronor som &r 6ron-
miirkta for kvinnorelaterad forskning.
Kampanjen ir virldsomspinnande och star-

tades 2004 av American Heart Association 1 USA.

Arets Go red for women gick av stapeln pA tolv
olika orter 1 landet, och pd samma sitt som de
geografiska platserna skiljer sig at, skiljde sig
ocksd de lokala uppliggen. Gemensamt fér dem
alla dr dock att intresserade dhérare runt om i
landet samlades for att lyssna pd Sveriges frim-
sta hjirtlikare och forskare. Hir ir ett extrakt
av vad som hinde och vem som talade om vad:

Boras

Hans Tygesen, hjirtlungklinken vid sédra
Alvsborgs sjukhus, talade om kranskiirlssjukdo-

att lyssna till Peder Olofsson

talade om hormoner och hjirt-kirlfunktion hos
idrottande kvinnor. Sedan tidigare ir det kiint att
amenorré (menstruationsbortfall) och tstor-
ningar ir vanligare hos idrottare dn hos resten av
befolkningen. En bakomliggande orsak ir att
ménga idrottare inte lyckas ita tllrickliga
miingder mat som deras hirda trining kriver
och kroppen hamnar i en negativ energibalans.
Kroppen uppfattar tillstindet som stress och
péslaget av stresshormoner 6kar, vilket blockerar
utsondringar av andra hormoner. Detta leder till
rubbningar i den naturliga hormonbalansen.

mar ur ett kvinnoperspektiv. Kostexpterten
Birgitta Soderberg pratade om kost och motion
for hjirtat.

Goteborg

Elisabeth Perers Nyberg pd kardiologkliniken,
Sahlgrenska, berittade om det "hemlighetsful-

»

la” kvinnliga hjirtat, medan Anna-Clara

Collén pd medicinska akutvdrdsavdelningen,
SU/Ostra, forklarade hur hogt blodtryck och
hjirtkirlhindelser
Manhem,

thop. Karin
SU/Mélndal,

beskrev vad som hinder i hjirta och kirl hos

hinger
hjirtsektionen,

kvinnor éver 50 &r. Lotta Ljungman, hjirtsek-
tionen, SU/Ostra, talade om vikten av fysisk
aktivitet, medan Per Johansson, kardiologkli-
niken, Sahlgrenska utredde om det dr méjligt
att “synda” sunt.

Karlstad

Hiir fick foreldsarna tillfille att redogora om de
framgdngar man har rént inom den virmlind-
ska hjirtkirlsjukvdrden. Johan Lugnegard
berittade om forindringarna i hjirtsjukvirden
och Roland Karlsson talade om PCI-verksam-
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Efter cirka tolv manaders mensbortfall syns
forlust av benmassa, lingre amenorré leder till
urkalkning av skelettet och osteoporos, ben-
skorhet.

Fysisk aktivitet och 6strogen brukar ha positi-
va effekter pd endotel och lipidprofil. Angelica
Lindén Hirschberg har stillt sig frigan hur
amenorré inverkar pd hjirt-kirlfunktionen hos
clitidrottande kvinnor. I sina studier har Lindén
Hirschberg sett att kvinnor
med amenorré har klart ned-
satt endotelfunktion, samt for-
simrad lipidprofil i jimforelse
med kvinnor med normal menstru-
ation. Nir kvinnorna behandlades
med p-piller s&g man en signifi-
kant 6kning av endotelfunktio-
nen.

I en annan studie undersikte
Angelica Lindén Hirschberg
lingtidseffekter pd hjirtkirlfunktionen hos
dldre kvinnor som har trinat hirt. Sedan udi-
gare ir det kiint att trining forbitrar endotel-
funktionen, samt ger 6kad hjirtstorlek hos
min. F& studier dr gjorda pd hirt trinande
kvinnor. P4 fére detta elitidrottande kvinnor
undersoktes endotelfunktion, serumlipider och
hjirtdimension. De fore detta elitidrottande
kvinnorna i studien hade bittre endotelfunk-
tion och serumlipider dn kontrollgruppen, ligre
LDL och de presterade bittre pd arbetsprov.
Man kunde ocksd se milda ST-sinkningar pd
EKG. Via ckokardiografi kunde man konstate-
ra att kvinnorna hade storre hjirtdimensioner,

heten. Kerstin Tolhagen talade om riskfaktorer
for hjirt-kirlsjukdomar.

Linkdping

Stor aktivitet rddde i Linképing: Eva Swahn
berittade om akut kranskirlssjukdom, Ingela
Johansson om anhérigas roll vid insjuknande i
hjirtinfarkt. Lena Jonasson talade om hjirtats
risk- och friskfaktorer, Anna Stromberg om
hjirtsvikt och Kédge Safstrom tog tllfillet 1 akt
och berittade om pacemakerns historia.
Ahgrarna kunde fven lira sig mer om mat och
rorelse, samt fick méjlighet att lira sig hjirt-

lungriddning samt kontrollera midjematt,

blodtryck, blodfetter och ta EKG.

Lulea

Stina Bostrom, vid medicinkliniken Kalix,
talade om riskfaktorer for kvinnor och Agneta
Gustavsson om e-hilsa, en 16sning som man stil-
ler stort hopp till for framtidens hilsosjukvérd.

Malmo

Ronnie Willenheimer invigningstalade och
talade direfter om vikten att kontrollera sitt

men ingen viggfortjockning som ir vanligt
férekommande hos hirt trinande min.

Metabolt syndrom hos kvinnor
Professor Ake Sjsholm vid KI, tillika dverli-

kare pad diabetescentrum vid Sédersjukhuset i
Stockholm samt nationell koordinator f6r Idea-
studien (International Day for the Evaluation of
Abdominal Obesity) redogjorde for riskerna vid
metabolt syndrom hos kvinnor. Han konstate-
rade att det hir finns en konsskillnad —

B kvinnor med diabetes har simre prognos dn

min med diabetes efter en hjirtinfarkt, och

att risken Skar betydligt efter menopaus.

{ Tdea-studien ir en global studie, implementerad
ki runt 50 linder pd fem kontinenter med totalt

b knappt 200 000 patienter. Milet ir att oka
i medvetenheten om problemet med bukfet-
ma och ger erforderliga midjemdttsdata
" frin hela virlden. I studien har man sett att
bukfetma, miitt som midjemitt, korrelerar
batere dn BMI dll kardiovaskulira sjukdomar.
Man har ocksd sett en stark koppling mellan
bukfetma och socioekonomiska faktorer.

I den

2 000 primirvardspatienter, som pd grund av

svenska delen deltog cirka
urvalskritererna inte kan jimstillas med befolk-
ningen 1 stort. Personerna i studien uppvisade
hog prevalens av bukfetma, vilken korrelerar
starkt till férekomst av diabetes, hypertoni och
kardiovaskulira sjukdomar. 40,7 procent av
kvinnorna hade ett midjemadtt pad 6ver 88 centi-
meter, 25,8 procent ett midjemétt mellan 80 och

88 centimeter. Detta innebir att éver 65 procent

blodtryck. Rasmus Borgquist héll ett fore-
drag om vad man gor nir hjirtat slar oregel-
bundet. Mona Schylter talade om kvinnor och
hjirtstress, Bengt Midgren om sémnapné och
Linn Kennedy om nya rén kring hjirtsund
mat.

Skelleftea

Gabriella Karlsson holl ett foredrag med titeln
“Du kan ita allt — hellre nistan ritt dn exakt
fel” medan Patrik Wennberg berittade om
livsstilsdtgirder som gor att hjirtat mér bra.

Stockholm

Prinsessan Christina, fru Magnuson, invig-
ningstalade och direfter tog initiativtagaren
till Go red, Karin Schenck-Gustafsson 6ver.
Hon berittade om aktuell forskning och det
speciella med kvinnohjirtat, samt vilka fram-
steg som har gjorts — bland annat ser man att
kvinnor uppmirksammar sina hjirtbesvir i ett
tidigare skede och dirfér uppsoker likare
snabbare in forr. Ovriga foredragshéllare var
bland andra Alicja Wolk som redogjorde for
kostens betydelse for hjirt-kirlsjukdom hos

GO RED FOR WOMEN 2008

av de svenska kvinnorna i studien bedémdes
vara dverviktiga eller feta. Man sdg klara sam-
band mellan sjukdom och midjemétt: Forhjda
midjemdtt var i mycket hog grad forknippade
med hypertoni. I samma studie kunde man dven
se att smala kvinnor (och miin) sillan eller aldrig

hade diabetes typ-2.

Sjukdomsignaler vid graviditet
Ellika Andolf pd kvinnokliniken vid Dan-

deryds sjukhus ska starta en studie med titeln
Fostertillvixt 1 tidig graviditet som en markor for
kommande  hjirt-karlsjukdom hos modern. Som
gynekolog kan Ellika Andolf se tidiga signaler
pa hjirtsjukdom hos gravida kvinnor. Man vet i
dag att det finns en 6kad risk for hjirtkirlsjuk-
dom hos kvinnan om barnet ir tillvixthimmat
och om modern drabbas av hypertoni, och sir-
skilt

Precklampsi orsakar kirlforindringar hos

precklampsi, under  graviditeten.
modern som blir kvar efter férlossningen. Man
vet ocksd att barnet har en 6kad risk for hjirt-
kirlsjukdom och diabetes om det ir tllvixt-
himmat. Tillvixthimmade barn har ofta for-
simrad hjirtkirlfunktion som barn och drabbas
oftare av metabolt syndrom som vuxna.
Tillvixthimningen beror ofta pd olika sjukliga
tillstdnd 1 placentan.

Ellika Andolf menade att en graviditet kan
avsloja framtida sjukdomstillstind hos bide
modern och barnet. Graviditeten kan liknas
vid ett stresstest for modern d& sjukdomstill-
stdind som diabetes, psykisk sjukdom och
hjirtkirlsjukdom brukar visa sig. |

kvinnor; Jan Ostergren talade om hogt blod-
tryck hos kvinnor, och Mortezar Ruhani talade
om sémnapné hos kvinnor.

Sundsvall

Mona Lycksell talade om hjirtsvikt medan
Jonas Appelberg redogjorde for sémnapné,
bdda idr verksamma vid Sundsvalls sjukhus.

Uppsala

Eva Lindberg, lungkliniken UAS, talade om
somnapné medan Gerhard Wikstrom, kardio-
logklinken UAS, redogjorde for andfidddhet
hos kvinnor. Jan Nilsson, MAS, talade om vac-
cin mot hjirtinfarkt.

Vasteras

Ahérarna fick méjlighet att stilla fragor kring
hjirc-kirlfrgor.

Orebro

Sami Abdel-Halim och Inga-Lill Schéllin,

lungkliniken USO, talade om sémnapné.
Britta Ryttberg, kardiologklinken USO,

talade om kvinnor och stress. |
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< PROFILEN

Nar Lars Werko, professor
emeritus och svensk medi-
cins “grand old man”, fylide
90 ar den 13 mars kunde han
se tillbaka pa en magnifik
karriar, kanske den langsta
inom svensk medicin.

Text: Gabor Hont Foto: Stefan Bladh

— 1/08 SVENSK CARDIOLOGI

ngagemanget i yrket har pd intet vis

ebbat ut. Lars Werké ér fortfarande ak-

tuell genom artiklar, debattinligg och
snart en ny bok om den svenska sjukvardens
utveckling under 1900-talet.

— Jag kinner mig inte si gammal, fast jag
inte kan réra mig ndgot vidare, konstaterar
Lars Werks hemma i den vackra vdningen pd
Ostermalm i Stockholm.

— Jag befinner mig i det stadiet att mina
underlikare frin f6rr i tiden antingen ér pen-
sionerade eller bortgdngna. Och dven viinkret-
sen forsvinner efterhand si att man blir mer
och mer ensam.

Fortfarande hinder det dock nog s ofta att
kollegor inom professionen ringer Lars Werko
och vill diskutera ett eller annat aktuellt veten-
skapligt problem. Eller ocksd vill en tidigare
medarbetare pd ddvarande Astra testa ett
forskningsuppslag pd foretagets forre forsk-
ningschef. Debattredaktérerna pd Léikartid-
ningen och Dagens Medicin hor ocksd av Lars
Werké med jimna mellanrum.

— Jag har alltsd att gora sd att jag dr ndyd,
siger 90-dringen som just har limnat forsta
versionen av sitt bokmanuskript till bestilla-
ren Svenska Likaresillskapet.

Boken ir ett led i firandet av sillskapets 200-
arsjubileum, och vem kunde ha varit limpli-
gare att skriva den dn Lars Werks som under
sina sextio-och-ndgra-dr-till i yrket har sett
sdvil sjukvirden som akademin och likeme-
delsindustrin "frin insidan”.

Minns garna tiden i Goteborg

Han bérjade karridiren redan 1943 som
assistentlikare pd medicinavdelning IV pd
S:t Eriks sjukhus i Stockholm. Dit kom han
efter studentexamen i Karlskrona 1936 och
likarlinjen pd Karolinska institutet &ren dir-
efter. Varfor han ville bli likare ir oklart,
men mot slutet av skolgdngen hemma i
Blekinge bérjade han trivas bittre bland skol-
bocker och tog extralektioner i biologi.
Tidigt i karridren pd S:t Eriks sjukhus bor-
jade han forska kring vad som hinder med
blodcirkulationen nidr man andas under 6ver-
tryck. Doktorsavhandlingen frén 1946 har

LARS WE
— aktuell

titeln The influence of positive pressure breathing
on the circulation in man.

S4 sméningom utnimndes Lars Werko till
professor i medicin och éverlikare vid Sahl-
grenska sjukhuset i Géteborg. Aret var 1957,
och han berittar girna om tiden i Géteborg.
Kliniken pd Sahlgrenska var plats fér banbry-
tande forskning framfor allt inom kardiologi.
Av de underlikare som han arbetade med har
fyra blivit professorer i kardiologi och tvé
direktdrer 1 Astra, numera AstraZeneca. Och
d& har man inte nimnt alla som blev 6verli-
kare i medicin.

I mitten av 70-talet var det dags for Lars
Werkd att limna akademin och tacka ja till
ett erbjudande frdn ddvarande Astra AB.
Han blev chef fér den farmaceutiska divisio-
nen och for foretagets forskning. Like-
medelsindustrin var ingen okind virld for
Lars Werko som d& redan hade suttit i Astras
styrelse i fyra, fem &r.

Parallellt med yrkeskarriiren hade Lars
Werko ocksd en rad fortroende- och heders-

ey

ocksa efter

uppdrag. Redan 1959 blev han ledamot i
WHOs advisory panel for cardiovascular disease,
mellan 1962 och 1966 var han ordférande i
Sveriges likarforbund, och mellan 1976 och
1986 ordférande i Likemedelsindustrifére-
ningen, LIE Efter karridren inom likeme-
delsindustrin kom han tillbaka till sjukvdrden
som chef for Statens beredning f6r medicinsk

utvirdering, SBU, mellan &ren 1987 och 1997.

Tre tongivande trender

Det dr mot bakgrund av alla dessa meriter som
Lars Werké blev ombedd att skriva boken om
utvecklingen inom svensk sjukvdrd under
1900-talet.

— Det var faktiskt en upplevelse att gd ige-
nom allt som har hiint genom aren och forsoka
tinka efter. Jag tyckte mig urskilja klara mén-
ster i utvecklingen som jag inte hade sett tidi-
gare, berittar Lars Werko.

Han framhéller tre trender som enligt
honom har varit tongivande for den svenska
sjukvdrdens utveckling genom dren.
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Den forsta iakttagelsen beskriver hur den

stora satsningen pé forskning och utbildning
som statsmakterna gjorde under Tage
Erlanders tid pd 50- och 60-talen mattades av
alltmer efter vinsterrevolutionen 1968, for
att sedan sjunka till farligt 13ga nivder fram-
at millennieskiftet.

— Jag kan se betydande problem hopa sig
framéver om inte den sittande regeringen gor
samma insats som Tage Erlander gjorde pd sin
tid, forklarar Lars Werke.

Hans andra iakttagelse i den kommande
boken giller likemedelsindustrin som enligt
honom har ftt ett ofrgjént rykte om att vara
vildigt duktig pd att forska. Lars Werkés anser
tvirtom att det sillan ir likemedelsindustrin
sjilv som tar fram de banbrytande likemedlen,
utan smd privata laboratorier och forsknings-
foretag bemannade av kliniker verksamma pd
egen hand.

— Men likemedelsindustrin har spelat en
mycket viktig roll inda genom &ren, dirfor att
den har tagit pd sig ansvaret att lira upp och

vidareutbilda likare, framhaller Lars Werksé.

— Aven om industrin har missbrukat sin
stillning ibland sd kunde det ske dérfor att de
offentliga huvudmiinnen inte tog tillrickligt
stort ansvar for vidareutbildningen.

Den tredje utvecklingstrenden som Lars
Werké lyfter fram 1 boken ir det allt storre
avstind som uppstitt mellan “verkligheten,
befolkningen och beslutsfattarna”. Beslutsfat-
tarna ir inte ldngre insatta i allt som hinder —
det giller sdvil pd regerings- som foretags- och
sjukvardsnivd, menar Lars Werko:

— P& min tid som klinikchef i Goteborg var
det fortfarande sd att jag bara behovde lyfta
luren f6r att boka in en lunch samma dag med
dem som bestimde i den lokala sjukvardssty-
relsen. En kliniker 1 motsvarande stillning i
dag har inte en chans att triffa den som
bestimmer 1 sjukvardsstyrelsen, om han ens
over huvud taget vet vem det ir.

Lars Werké har aldrig dragit sig for att siga
sin mening och st fér den sd linge han ansig
dsikten vara berittigad. Under sin tid pd LIF

PROFILEN

WERKO VERKSAM | 60 AR

AKTUELL: Firar sin 90-arsdag. Har skrivit bok om
sjukvardens utveckling i Sverige under 1900-talet.
BAKGRUND: Har kanske den langsta karriaren
inom svensk medicin, séval inom sjukvérd och
akademi som lakemedelsindustri. Manga bety-
dande heders- och fortroendeuppdrag.
MEDICINSK SPECIALITET: Invértesmedicin
BOR: P4 Ostermalm i Stockholm

FAMILJ: Ankling sedan tre &r, tva sdner och en
dotter.

SENAST LASTA BOK: Stundande natten av Carl-
Henning Wijkmark

1918
1936
1943
1943-46

Fodd

Studentexamen i Karlskrona

Med lic-examen, KI

Askultant vid S:t Eriks sjukhus, medicin-
avdelning IV.

Bellvue Hospital, New York
Disputerade, “The influence of positive
pressure breathing on the circulation
in man”

Bitradande overlakare, S:t Eriks sjukhus,
Stockholm

Docent i medicin vid Kl

Professor i medicin, dverlakare,
Sahlgrenska sjukhuset, Géteborg.
Ledamot i WHOs advisory panel for
cardiovascular disease

Ordforande i Sveriges lakarférbund
Chef for farmaceutiska divisionen,

AB Astra

Ordférande i Lakemedelsindustri-
foreningen

Forskningschef och vice koncernchef,
AB Astra

Ordférande for SBU

1946-47
1946-48
1950-56

1951
1957-75

1959-87

1962-66
1976-77

1976-86
1978-85

1987-97

var han krénikor 1 foreningens tidskrift Arena,
och kronikorna han skrev var ofta kritiska till
industrin och vickte stort uppseende. Under
rubriker som “Kan man lita p4 kliniska prov-
ningar?” och ”Vita légner och skira elefanter”
stod texter som stdr sig dn i dag.

Lars Werko beklagar éver huvud taget att
utrymmet for debatt om sjukvidrden ir sd
begrinsat i svensk media. De fital sidor som
finns i de fyra dagstidningar som intresserar
sig for debatt — Dagens Nyheter, Svenska
Dagbladet, Sydsvenskan och Géteborgs-
Posten — riicker inte pd 1dnga viigar. Det finns
ingen plats fér en ordentlig diskussion, anser
han.

Vill debattera mera

En friga som Lars Werko fortfarande girna
tar en debatt om ir den om blodkolesterolets
betydelse for utveckling av hjirtkirlsjukdom
och kostens paverkan av risken att insjukna i
hjirtinfarkt. Lars Werké har forsvarat sin
stdindpunkt genom &ren och fitt livliga mot-
hugg fran kollegor.

Han siger sig fortfarande vara bergsiker pd
att det inte finns nigot samband mellan den

dagliga kosten och hjirtinfarktfrekvensen. »

SVENSK CARDIOLOGI 1/08 —
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Debattredaktorerna pa Lakartidningen och Dagens
Medicin hor av Lars Werko med jamna mellanrum.

» Den pdverkan som den dagliga kosten gor pd  korrelation mellan kost och hjirtinfarkt, enligt

kolesterolvirdet i blodet dr marginell och kan
inte spela ndgon roll, menar han.

Han tycker det dr anmirkningsvirt att man
fortfarande diskuterar hur man ska minska
fetthalten i kosten nir det ér statistiskt visat att
fettkonsumtionen i hela Europa har varit of6r-
dndrad mellan 1950 och 1996, samtidigt som
hjirtinfarktfrekvensen minskat tll hilften.

Och han vinder sig emot tron att man kan
forebygga en viss sjukdom bara genom att
indra kosthdllningen.

— Det iir nog riktigt att framhalla budskapet
om en kalorifattig kost eftersom en vildigt stor
andel av befolkningen ror sig alldeles for lite
sdvil i jobbet som pd fritiden. Men kaloriintag
har ju inte med hjirtsjukdomar att géra, upp-
repar Lars Werké precis som han har gjort
ménga ginger tidigare.

Inte ens i de stora WHO-studier som finns
kan man med annat in statistiska finter och

den yttersta svrighet fd fram nigon som helst

Lars Werké. Att myten ir sd seglivad menar
han fortfarande beror pd att alltfér ménga
stora vetenskapsmiin, och organisationer som
American Heart Association och National
Institure of Health, har satsat alltfér mycket av
sin prestige pd kolesterolbudskapet.

Statinernas effekt

Lars Werké pdpekar att de numera etablerade
blodfettsinkarna, statinerna, tycks vara lika
effektiva oavsett kolesterolnivén i blodet. Det
kan tyda pd att de verkar pd endotelet och pd
trombocyterna i stillet.

— Det férvanar mig att ingen professor i far-
makologi, fristdende fran kardiologer, epide-
miologer och likemedelsindustri, hittills har
forsokt ge en totalbild av de effekter som sta-
tinerna har. Det finns tillrickligt med littera-
tur publicerad for att méjliggéra en sddan
analys, kommenterar Lars Werko.

Att kinna till den vetenskapliga litteraturen

och bedéma graden medicinsk evidens upptog
det mesta av Lars Werkds tid under de sista tio
dren innan han gick i pension 1997, 79 ar gam-
mal. Som ordférande f6r SBU har han med-
verkat i ett stort antal skrifter och rapporter
inom skilda terapiomraden.

— Tiden pd SBU var mycket stimulerande.
Jag kinde mig omgiven av ungdomlig entusi-
asm och tog sjilv intryck av det, siger Lars
Werks.

Att "dra sig tillbaka” frdn SBU innebar for
hans del ingalunda tvirstopp for all kontakt
med verksamheten. SBUs lokaler ligger pé
gingavstdnd frdn hans vdning, och fram ull
for ett dr sedan promenerade Lars Werké dit
minst en gdng i veckan. I dag har spinalstenos
och atrofi i muskulaturen satt stopp for sida-
na promenader, men kontakten ir tit och sker
per telefon.

Att den "officiella” mottagningen pi sjilva
fodelsedagen den 13 mars skedde i SBUs loka-
ler iir ocksa sjilvklart. |

Manga patienter
En doktor
CareLink™ hjalper Dig

Medtronic AB
Isafjordsgatan 1
164 21 KISTA
08-568 585 00
www.medtronic.se
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22-25 sejotemﬁer 2008, Lund

Postgraduate kurs i kardiologi 2008 - Medf6dda hjartfel hos vuxna
GUCH = Grown-Up Congenital Heart Disease

En allt storre patientgrupp med medfédda hjartfel 6verlever barn- och ungdomsaren och antalet vuxna med
medfott hjartfel 6kar. Det dr sirskilt patagligt vid komplicerade hjartfel. Samtidigt har det visat sig att till synes
“enkla och botade” hjartfel i vissa fall 4r langt ifran enkla. Sena kardiovaskulira komplikationer 4r inte ovanligt. I
varduppgiften ingar ocksa att rddge och hantera omstindigheter som hér det tidiga vuxenlivet till; familjebild-
ning, val av studier, yrke och fritidsaktiviteter.

Aven om manga patienter skots pa specialistmottagningar vid GUCH-centra s kommer ett delat vardansvar med
hemortssjukhuset pa en ligre vardniva att utvecklas framover. Hemortssjukhuset far ocksi ofta primart bedéma
och handligga akuta komplikationer, t ex arytmier. Kunskap om GUCH ir darfér visentlig f6r kardiologen i
gemen.

Kursens syfte ir att ge en intrdngande och uppdaterad kunskap om medfédda hjartfel hos vuxna samt att ge
diagnostiska och terapeutiska riktlinjer f6r varden av dessa patienter.

Kursen vinder sig i férsta hand till kardiologer som arbetar med GUCH-patienter eller énskar férdjupade kunska-
per inom GUCH, 4ven 6vriga intresserade inom verksamhetsomradet GUCH 4r ocksad mycket vilkomna att delta i
kursen!

Arrangor: Overlikare Ulf Thilén, 6verlikare Carl Meurling och éverlikare Johan Holm (GUCH-
verksamheten, Hjart- och Lungdivisionen, Universitetssjukhuset i Lund).

Kurstid: 22-25 september 2008 (vecka 39)

Kursort: Lund

Kursavgift: 6 800 kronor + moms (faktura siands vid anmalan).

Anmailan: Senast 15 juni 2008

Kursen kommer IPULS-granskas. Kursen hélls p4 svenska.
For anmdilan eller ytterligare information kontakta

Overlikare Ulf Thilén (kursledare) - ulf.thilene@skane.se
Overlikare Carl Meurling - carl. meurling@skane.se
Overlikare Johan Holm - johan.holmeskane.se
Forskningsadministratér Monica Magnusson - monica.magnusson@med.lu.se

Kardiologmottagningen, Hjart- och Lungdivisionen, Universitetssjukhuset i Lund, 221 85 Lund.
Tel:. 046-17 35 18 (Monica Magnusson), 046-17 10 00 (vaxel). Fax: 046-15 78 57.

Vilkommen med din anmailan!

Ulf Thilén
Overlikare
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Under vintern har flera stora
studier presenterat forbryl-
lande resultat. Vilken bety-
delse har kolesterolet for
ischemisk hjartinfarkt, och
vilka blodsockernivaer 6kar
mortalitetsrisken? Christer
Héglund funderar och analy-
serar.

Text: Christer Hoglund

— 1/08 SVENSK CARDIOLOGI

e sista minaderna har jag blivit forvir-
D rad av en mingd resultat som presente-
rats via studier. Jag tinker d& speciellt
p& Enhance-studien, men ocksé pd Accord- och
Advance-studien. Resultaten gor att jag har for-
djupat mig i dessa studier, speciellt i Enhance.
Resultaten i Enhance ger ocksé andra signa-
ler, dir man ibland funderar 6ver kolesterolets
betydelse for ischemisk hjirtinfarkt i en frisk
population. Aven massmedia har diskuterat
denna studie och d& tinker jag speciellt pd
New York Times och Business Week. Jag dter-

kommer till dessa senare.

I Enhance-studien studerades 720 patienter
med familjir hyperkolesterolemi med ultra-
ljud pa carotis. Tre stillen pd carotis blev fore-
mél for bedémning. Studien var dubbelblind,
varav 357 patienter fick simvastatin/ezetimibe
och 363 enbart simvastatin/placebo. Totalt
bedémdes 6ver 30 000 (!) carotiskirlsegment
(carotis communis, carotis interna samt carotis
bulben).

Studien visade att efter 18 till 24 méinaders
behandling reducerades LDL med 58 procent
i den aktiva gruppen, motsvarande siffra med
enbart simvastatin var 41 procent. Primir end-
point var intima-mediatjocklek (IMT). Resul-
taten visade ingen skillnad i IMT med ett p-
virde=0.29. D4 bér det beaktas att 30 000
segment bedomdes. Sjilvklart blev det en sig-
nifikant skillnad i LDL-nivd (p<0,001). I
ovrigt s&g man ingen skillnad mellan grup-
perna i CV-déd, nonfatal hjirtinfarkt, nonfa-
tal stroke eller revaskulirisering. Det bor dock
pdpekas att Enhance inte var en mortalitets-

studie.

LDL bara en markor?

Vad som dyker upp i mitt huvud ir ju, att for att
bedéma den arterosklerotiska processen har
denna undersokningsmetod varit en standard

och brukar ofta vara ett preludium till om ett
likemedel dr effektivt ocksa for att minska
hjirthindelser. For ett &r sedan pd ACC presen-
terades Meteor-studien, som avsdg att miita
effekten av en statinbehandling — rosuvastatin —
pd IMT. Ungefir lika manga patienter behand-
lades, det vill siga >700 och behandlingstiden
var tva dr, det vill siga i paritet med Enhance.
Meteor minskade LDL med cirka 53 procent,
vilket dr ungefiir samma nivd som behandlings-
gruppen simvastatin/ezetimibe i Enhance.
Resultaten fran Meteor visade dock pd signifi-
kant regress av IMT med rosuvastatin.

Vari ligger da skillnaden? Bigge studierna
anvinder en statin, bigge ndr ungefiir samma
LDL-niv4, men i Enhance sker det med til-
ligg av ezetimibe. Kan det vara sd att sjilva
LDL-nivan inte primirt dr det viktigaste,
utan att det ir en statin? LDL-nivén skulle i
s& fall vara en markér pd att statinet ir effek-
tivt eller ¢j. Finns det anledning att misstin-
ka att det finns en annan effekt av statin, som
inte primirt har med sjilva kolesterolet att
gora?

Jag vill citera en forfattare i Business Week
som gav foljande beskrivning: "Forestill dig
en leksaksaffir dir en viss plast anvinds i
bilar, lastbilar och tdg. Om plastproduktionen
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dras ned skulle inte enbart antalet bilar (koles-
terol) minska utan dven lastbilar och tdg”.

I kroppen skulle detta kunna jimféras med
att ett dmne skickar signaler tll gener att sld
pé eller av, vilket d& orsakar bade goda effek-
ter och bieffekter.

Spannande mekanismer i enzym

Det finns ett enzym — Rho-kinas — som tycks
vara spinnande. Djurforsok pd rittor visar att
om halten av detta enzym minskar, uppkom-
mer reducerat antal hjirtsjukdomar. Hos min-
niskor som ir friska dr nivin av Rho-kinas rela-
tivt normal, konkluderande att det inte
foreligger en inflammation. Diremot om min-
niskor roker eller har hogt blodtryck stiger detta
enzym. Genom att behandla med statin dtergar
enzymvirdet till vad som ses vid friska personer.
Mycket intressant. Det kanske ir s att den s&
kallade "leksaksaffiren” borjar bli mer aktuell.
En av férdelarna med att mita kolesterol skulle
158 fall vara att det ir ett kvitto pd att patienten
tar sin statin och — kanske — att en viss statin ir
mer effektiv, mitt via kolesterol.

Visst dr det intressant och spinnande, men
jag blir lite forvirrad. Den mekanism som jag
trott kanske ir den enda, kanske inte ir det.

Nigot lurar bakom dorren. Det enda jag ir

siker pd dr att statinbehandling behvs hos alla
koronarsjuka patienter.

Det som gjorde mig ytterligare forvirrad i
mitten pd vintern var beskedet att Accord-stu-
dien visade att kraftfull blodsockerreduktion
okar mortaliteten hos patienter med hog kar-
diovaskulir risk. Den arm som hade intensiv
blodsockerreduktion stoppades.

Accord ir en studie — initierad av National
Heart, Lung and Blood Institute — pd cirka
10 000 patienter med diabetes typ-2 samt en
kardiovaskuldr riskfaktor sdsom tidigare
hjirtinfarke, stroke, CABG eller carotis-opera-
tion. Patienterna delades upp i tvd stora grup-
per, nimligen intensiv blodsockerkontroll med
mél pd HbAlc runt 5,0 procent eller standard-
blodsockerkontroll med HbAlc mellan 6,0-6,9
procent. Samtidigt delades patienterna ocksd in
i undergrupper baserade pd blodtryck och
lipidniva.

Armen med intensiv blodsockerreduktion
stoppades den 6 februari 2008 pd grund av
signifikant 6kad mortalitet. Alla patienter i
intensivgruppen flyttades nu till normal stan-
dardkontroll. En speciell kontroll gjordes
avseende roziglitason, men ndgon skillnad
jimfort med andra diabeteslikemedel kunde
inte pavisas.

Promote"

RF CRT-D Current” RF ICD

En vecka efter detta besked kom en pressre-
lease frdn Advance-studien som i sitt uppligg
varit liknande. I Advance-studien ingick
11 140 patienter med typ 2-diabetes och dir det
ocksd ingick en intensivbehandling i att redu-
cera blodsockret. Studien har precis nirmat sig
sitt slut, men databasen har inte stingts dnnu.
Vad som di framkom i en interimsanalys av
denna studie var att det inte foreldg ndgon
okad mortalitet. Medelvirdet av HbAlc i
Accord var 5,3 procent i intensivgruppen — i
Advance 5,5 procent.

Var stdr vi 1 dag? Tva stora studier visar
olika resultat f6r de patienter som fick sitt
HbA Ic reducerat till nivder runt 5 procent.

Vi far snillt avvakta pd resultaten som kom-

mer de nirmaste

iren, men visst blir
man lite forvirrad.
1 Detta har stort mig
den senaste tiden,
men ocksd givit
tll

funderingar — jag

upphov nya

tinker d& speciellt
pé kolesterol. Jag ir

I

Christer Hoglund

nyfiken.
Enjoy! |
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< DET GODA KOLESTEROLET

HDL-KOL

“Low-HDL Cholesterol: A
Secondary Target for Cardio-
vascular Event Reduction” -
seminarium i samband med
American Heart Associations
(AHA) mote i Orlando, 2-5
november 2007. Moderator:
Robert Rosenson, Ann Arbor.

Text: Kent Forsén,
e-post: kent.forsén.mma@telia.com

Flertalet statinbehandlade
personer loper fortfarande risk
att drabbas av kardiovaskulara
handelser. | manga fall kan det

bero pa blandad dyslipdemi.

terosklerotisk kirlsjukdom kommer
A inom de nirmaste 10 till 15 dren att bli

den enskilt stérsta dodsorsaken éver
hela virlden. Savil livsstilsférindringar som
intervention med olika likemedel kan minska
risken fo6r kardiovaskulira hindelser. "Det
goda kolesterolet”, HDL-kolesterol (HDL), dr

en lipidkomponent

som for nirvarande
tlldrar sig  stor
uppmirksamhet
och kring vilken
forskningen under
senare 4r har inten-

sifierats.  Optimal

behandling  med

statiner ger en risk-

reduktion 1 stor-

Kent Forsén,
fristaende konsult.

leksordningen 20
till 40 procent.

Enbart en sinkning av LDL-kolesterol
(LDL) reducerar inte den kardiovaskulira
sjukdomsrisken fullt ut och flertalet statinbe-
handlade patienter 16per fortfarande risk att
drabbas av kardiovaskulira hindelser, vilket 1
ménga fall kan bero pd férekomsten av blan-
dad dyslipidemi som karaktiriseras av frimst
laga HDL-nivier och héga triglycerider
(TG). Vidare har ldgt HDL visats vara en
stark oberoende riskfaktor, bide vid héga och
ldga nivder av LDL. Uppmirksamheten har
dirfor alltmer kommit att fokuseras pd méj-
ligheten att utnyttja HDL som terapeutisk
madltavla.

Lagt HDL vanligare hos man

Stephen Nicholls, Cleveland, beskrev Rela-
tionship Between Low-HDL Cholesterol and
Cardiovascular Disease. Vilkinda data visade
redan 1 mitten av 1980-talet att ett kurvlinjirt

——— 1/08 SVENSK CARDIOLOGI
20




ESTEROL | FOKUS

.
-A

- »
Lagt HDL
»

samband foreligger mellan totalkolesterol i
serum och mortaliteten i koronar hjirtsjuk-
dom. En rad primir- och sekundirpreventiva
statinstudier (4S, Lipid, Care, HPS, Woscops,
AF-Tex) visar dirtill att behandling med sta-
tiner reducerar risken for kliniska hindelser i
storleksordningen 24 till 38 procent. De flesta
patienter l6per en 6kad risk for kardiovasku-
lira hindelser, dven under behandling med
statiner.

Epidemiologiska undersékningar visar
overtygande att HDL-nivan i blodet 4r omvint
relaterat till incidensen koronar hjirtsjukdom i
alla populationer som har undersékts. I den
stora amerikanska NHANES studerades pre-
valensen ldgt HDL 1 olika folkgrupper, bland
personer som inte hade kiind koronarsjukdom.
Generellt var 13gt HDL vanligare hos min dn
hos kvinnor. Prevalensen 1dgt HDL har stude-
rats dven bland patienter med koronar hjirt-
sjukdom. Bland dessa visades lagt HDL (<0,9
mmol/l) vara vanligare dn hégt LDL (>4,1
mmol/l) (60 procent vs 35 procent), jaimfort
med friska kontroller (cirka 20 procent vs niist-
an 30 procent). Ligt HDL har i en rad under-
sokningar relaterats till metabola stérningar
och sjukdomstillstdnd som fetma, det "metabo-
la syndromet”, insulinresistens, diabetes typ-2,

Genetiska storningar som orsakar lagt HDL behover
nodvandigtvis inte Oka risken for kardiovaskular sjukdom,
men har lett till 0kad forstaelse for HDL-metabolismen.

smé tita LDL-partiklar och héga TG. Ett
omvint samband har dven visats mellan 13gt
HDL och progress av intima-mediatjocklek i
karotisartir.

Torcetrabip gynnsam i vissa fall

I fyra randomiserade studier (Reversal, Ca-
melot, Activate, Asteroid), undersktes 1 455
patienter med angiografiskt verifierad koro-
narsjukdom med intravaskulirt ultraljud
under statinbehandling. LDL-nivderna redu-
cerades signifikant i medel fran 3,2 dll 2,3
mmol/l, medan HDL-nivderna ékade signifi-
kant frdn 1,1 till 1,2 mmol/l. Multivariatanalys
visade att bdde LDL och 6kningen av HDL
under behandling med statiner, var oberoende
prediktorer for regress av aterosklerotiska for-
indringar. Bland patienter med LDL <2,3
mmol/l och en 6kning av HDL >7,5 procent,
observerades regress av ateromvolymen. Ana-
lysen visade tydligt att regressen av ateroskle-
rotiska forindringar var positivt relaterad till
okningen av HDL. Dock kunde man inte visa
ndgon skillnad i antalet kliniska hindelser.
Gynnsam effekt pd aterosklerotiska forin-
dringar har dven visats med den kraftigt HDL-
héjande substansen torcetrapib. I den ligsta

HDL-kvartilen (<0,84 mmol/l) 6kade aterom-
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volymen, medan det motsatta observerades i
den hogsta kvartilen (>2,0 mmol/l), jimfort
med initialt. Bland patienter med hég kardio-
vaskulir risk har dock behandling med torce-
trapib inte haft ndgon gynnsam klinisk effekt,
utan har snarare 6kat risken f6r déd och kar-
diovaskulira hindelser.

HDL anses vara involverat vid regress av ate-
rosklerotiska forindringar, och féormodas dven
spela en viktig antiinflammatorisk roll. Som
stdd for denna uppfattning refererades en jim-
férande undersokning pd patienter med den
genetiska lipidstérningen familjir hypoalfali-
poproteinemi och friska kontroller. Patienterna
hade signifikant ligre HDL- och apolipopro-
tein Al (Apo Al)-nivder samt hogre TG, men
inte hogre total- eller LDIL-kolesterol. C-reak-
tivt protein (CRP) i plasma var signifikant
hogre hos patienterna, dn hos kontrollerna och
signifikant hogre hos de med angiografiskt
verifierad koronarsjukdom, jimfért med dem
som inte var koronarsjuka. En intressant obser-
vation var att CRP var negativt korrelerad med
biade HDL och Apo Al.

Det negativa sambandet mellan HDL och
risken for kliniska hindelser var tydligt under
14 ars uppfoljning i den villkinda, ofta refere-
rade Framingham Heart Study. Dir var liga
HDL-nivder (<1,0 mmol/l) relaterade ll sig-
nifikant hogre incidens koronarsjukdom, dn
héga HDL-nivéer (>1,6 mmol/l), oberoende av
totalkolesterol.

HDL predikterar risken fér koronarsjuk-
dom iven oberoende av triglycerid (TG)-
nivén, vilket visades under sex ars uppféljning
i Procam. Liga HDL-nivier (<0,9 mmol/l) var
dir relaterade till signifikant 6kad incidens
koronarsjukdom, jimfért med hogre HDL-
nivder, bide vid laga (<3,1 mmol/l) och hogre
TG-nivéer.

HDL kan vara riskprediktor

Den initiala HDL-nivan ér av betydelse for
utfallet vid behandling med lipidsinkande
medel. Under fem ars uppfoljning av Helsinki
Heart Study var skillnaden i antalet fall av
koronar hjirtsjukdom, mellan placebo och »
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» aktiv behandling med gemfibrozil, stérst bland
patienter med liga HDL-nivder (<1,0 mmol/l),
jamfort med dem som hade hogre HDL-nivé-
er. Aven i den stora HPS, som omfattade éver
20 000 patienter med hog risk att drabbas av
kardiovaskulira hindelser och som frimst
fokuserades pd LDL, framkom att initial
HDL-niva kunde relateras till antalet hin-
delser under fem ars uppféljning. En fallande
incidenshiindelser observerades frdn den ligsta
till den hogsta HDL-tertilen, bdde bland pati-
enter som behandlades med simvastatin och de
som fick placebo. Den uppmirksammade
TNT omfattade nistan 10 000 patienter med
koronarsjukdom, vilka behandlades med ator-
vastatin under median 4,9 &r. HDL predikte-
rade antalet kardiovaskulira hindelser under
statinterapi, bdde nir HDL anvindes som kon-
tinuerlig variabel och efter indelning i kvinti-
ler. En intressant observation var att HDL var
en riskprediktor dven bland patienter med
uttalat ldga LDL-nivder (<1,8 mmol/l).
Jimfort med den ligsta kvintilen for HDL
(<0,96 mmol/l), var den relativa riskreduktio-
nen cirka 40 procent i de tre hdgsta kvintilerna
(>1,1 mmol/l).

Mot bakgrund av de negativa erfarenhe-
terna med den HDL-hojande substansen tor-
cetrapib, har det diskuterats om héga HDL-
nivder kan vara kopplade tll 6kad kar-
diovaskulir risk. Analys av resultatet i Ideal
gav stod for denna tanke. Syftet var att jimfo-
ra effekten av intensiv och méttlig sinkning av
LDL med tv4 statiner pd nistan 9 000 patienter
som hade verlevt hjirtinfarke. Intensiv sink-
ning av LDL gav inte signifikant firre major
coronary events som var studiens primira
effektmatt, eller ligre mortalitet, jimfért med
méttlig LDL-sinkning. Totalt minskade inci-
densen kardiovaskulira hindelser med sti-
gande HDL-nivéer. I den hogsta HDL-kvinti-
len (>1,4 mmol/l) observerades dock en stor
variation. Aven nir hinsyn togs till olika lipo-
proteiner (till exempel Apo Al), 6kade risken
for kardiovaskulira hindelser med stigande

HDL-nivier.

Apo A1 selektivt mal

Experimentella data frin humanstudier visade
att inflammatoriska och antiinflammatoriska

egenskaper hos HDL kan prediktera risken

for kliniska hindelser sikrare in enbart HDL-
nivan. Vidare visades att Apo Al ir ett selektive
mdl for oxidativ forindring genom pdverkan
av peroxidas i humana aterom. Fyndet talar for
forekomsten av en peroxidasberoende meka-
nism som bidrar till bildandet av en proatero-
gen dysfunktionell form av HDL. Tidigare
ansdgs att apolipoprotein A2 (Apo A2) har
svaga antiaterogena eller till och med proatero-
gena egenskaper. I Epic-Norfolk undersoktes
dirfor sambandet mellan Apo A1, Apo A2 och
risken fo6r koronarsjukdom, bland drygt 900

patienter som utvecklade fatal eller icke-fatal

koronarsjukdom och 1 600 lders- och kéns-
matchade kontroller, under sex ars uppfol;j-
ning. Det visades dd att Apo A2 i serum var sig-
nifikant ligre bland patienterna dn hos
kontrollerna och var negativt relaterat till ris-
ken for koronarsjukdom — patienter i den 6vre
kvartilen hade cirka 40 procent ligre risk, jim-
fort med den ligsta kvartilen. Hinsyn till Apo
Al gjorde ingen skillnad, vilket talar for att
Apo A2 ir direkt involverad i eller pdverkar
antiaterogena mekanismer. Hypotesen om att

Mot bakgrund av de negativa erfarenheterna
med den HDL-hojande substansen torcetrapib, har det
diskuterats om hdga HDL-nivaer kan vara kopplade
till okad kardiovaskular risk.
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Framtidens utmaning ligger i att fokusera pa hur
olika behandlingsstrategier inverkar pa saval
HDL-partiklarnas absoluta niva som deras funk-
tionella egenskaper och vad detta betyder for
karlvaggen och risken for kliniska handelser.

Apo A2 har proaterogena effekter avskrevs. I
den uppmirksammade Interheart, som omfat-
tade drygt 15 000 patienter som drabbats av
hjirtinfarkt och nistan lika ménga kontroller
fran hela virlden, var ett 6kat férhdllande Apo
B/Apo Al den starkaste riskprediktorn. Vid
indelning av Apo B/Apo Al i kvintiler skade
risken for hjirtinfarkt successivt och var mer
in tre ginger hogre 1 den hogsta, jamfort med
den ldgsta kvintilen.

Partiklarnas storlek

Forsok har dven gjorts att relatera LDL- och
HDL-partiklarnas storlek till risken fér koro-
narsjukdom. I en substudie av VA-HIT anviin-
des kidrnmagnetisk resonans for att bestimma
storleken pd LDL- och HDL-partiklarna i
plasma, initialt och efter sju ménaders behand-
ling med gemfibrozil eller placebo. Studien
omfattar min med ny koronarsjukdom trots
liga LDL- och HDL-nivder samt &ldersmat-
chade kontroller. Behandling med gemfibrozil

DET GODA KOLESTEROLET

Blodfetter
transporteras till
placket.

ApoB - patofysiologiskt matt pa éverproduktion
av aterogena partiklar.

ApoB - matt pa antalet aterogena partiklar, sar-
skilt “small dense”" LDL.

okade LDL-partiklarnas storlek och reduce-
rade deras antal, medan antalet HDL-partiklar
okade totalt, frimst beroende pd 6kning av sm4,
men inte stora och medelstora partiklar. Bide
LDL och HDL var oberoende prediktorer for
ny koronarsjukdom under behandling med
gemfibrozil. Framtidens utmaning ligger 1 att
fokusera pd hur olika behandlingsstrategier
inverkar pd sdvil HDL-partiklarnas absoluta
nivd som deras funktionella egenskaper och
vad detta betyder for kirlviggen och risken for
kliniska hindelser.

Antonio Gotto, New York, berittade om
Disorders of HDL Metabolism. Genetiska stor-
ningar som orsakar ldgt HDL behover néd-
vindigtvis inte 6ka risken for kardiovaskulir
sjukdom, men har lett till 6kad forstdelse for
HDL-metabolismen. Det ir inte klarlagt om
genetiska stérningar som leder tll forhojd
HDL-niva &kar eller minskar risken for ate-
rosklerotisk kiirlsjukdom. Lagt HDL kan bero
pé livsstilsfaktorer och ir en nyckelkomponent
i det metabola syndromet. Exempel gavs pd
genetiska orsaker bakom hypoalfalipoprotei-
nemi och bilder av kliniska manifestationer av
Tangiers sjukdom och en speciell 6gonsjuk-
dom (Fish-eye disease) visades. Brist pd Apo Al
kan ligga bakom utveckling av kutana xantom
och 6ka risken for prematur kardiovaskulir

FORFATTARE CHRISTER

HOGLUND OCH ANDERS WALDENSTROM. UTGIVEN AR 2005 AV

FORLAGET LIFESPAN AB OCH ASTRAZENECA.

Blodfetter
transporteras
tillbaka till levern.

ILLUSTRATION PA LIPIDMOLEKYLER OCH KARL: FAKSIMIL UR

BOKEN "LILLA LIPIDHANDBOKEN".

ApoA-1 - forekommer endast i
HDL-partiklar.

ApoA-1 - en forutsattning for
omvand kolesteroltransport (som
de ocksa initierar).

sjukdom. Mutationer av Apo Al kan ge for
snabb nedbrytning av Apo Al och dirmed l3gt
HDL. Vid Tangiers sjukdom (mutation av tvd
alleler av ATP-bindande ABCA1) foreligger
extremt ldga nivder av HDL (<0,3 mmol/l) och
Apo Al. Till den kliniska bilden kan héra for-
storade orange tonsiller, hepatosplenomegali,
perifer neuropati tillsammans med okad risk
for kardiovaskulir sjukdom. Vid mutation av
den ena allelen av ABCAL, foreligger lagt
HDL och Apo Al, medan triglycerider ir nor-
mala och risken for kardiovaskulir sjukdom ir
forhojd. Brist pd enzymet lecitinkolesterol-
acyltransferas (LCAT) ger mycket ldga nivéer
av HDL och Apo A1, men varierande hga tri-
glycerider. Jimfért med kontroller visades inti-
ma-mediatjocklek i karotisartir vara ékad, vid
olika genetiska defekter av HDL-metabolis-
men. Mest uttalat var detta vid hypoalfalipo-
proteinemi och defekt Apo Al.
LCAT-mutationer orsakar dosberoende for-
indringar av lipidménstet och samtliga lipid-
faktorer pdverkas signifikant, med undantag
tor LDL. Vidare visades att olika varianter av
ABCALI kunde relateras till fetma och det
metabola syndromet hos en mexikansk befolk-
ning. Himning av kolesterolestertransferpro-
tein (CETP) hos patienter med familjir hypo-

alfalipoproteinemi, har visats oka tillgdngen till »
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Konklusion

kardiovaskular risk.

e Storningar i HDL-metabolismen kan ha genetiska orsaker eller bero pa livstilsfaktorer.
* Genetiska storningar som leder till Iagt eller hogt HDL, har varierande effekt pa

e Trots att hdmning av CETP nyligen har framstatt som kontroversiell, kvarstér principen
att hoja HDL som en attraktiv terapeutisk strategi for vidare utveckling.

» stora HDL-partiklar och forstirka den antiox-
idativa kapaciteten signifikant. Experimentella
data talar dven for att olika former av CETP
kan vara av betydelse for lipidsvaret vid
behandling med statiner. Sambandet mellan
sjukdomsrisk och mutationer av CETP ir inte
klarlagt, dd kliniska studier har visat olika
resultat. Olika livsstilsfériandringar kan pdver-
ka HDL-nivdn och olika komponenter i
HDL-metabolismen. Denna kan édven péver-
kas via en rad olika mekanismer, som uppre-
glering av Apo Al-produktionen i hepatocyter,
6kning av Apo Als lipidbindande férméga,
accelererad ABCAI- eller ABCGl-aktivitet i
perifera celler, himning av CETP och him-
ning av leverns upptag av HDL2.

Lipidsankande terapi

Under titeln Interventions to Raise HDL
beskrev Robert Rosenson, Ann Arbor, till-
gingliga mojligheter att héja HDL. Enligt
NCEP ATPIII, ir LDL det primira mélet fér
lipidsinkande terapi. Icke HDL-kolesterol ir

sekundirt mal om TG ir >3,1 mmol/l. Aven

om inte ndgot méalvirde fér HDL ir specifice-
rat, rckommenderas att ligt HDL bér beaktas
och behandlas. Vid isolerat1dgt HDL bor bety-
delsen av livsstilsférindringar betonas och
behandling reserveras for patienter med koro-
narsjukdom eller ekvivalenter for sddan sjuk-
dom. Den HDL-héjande effekten av olika
livsstilsforindringar redovisades.

Det finns en rad farmakologiska alternativ
som hojer HDL. Effekten av nikotinsyra (nia-
cin) har virderats och visar sammantaget att en
HDL-héjning med drygt 20 procent kan nds
med vissa beredningsformer. I Arbiter 2 kom-
binerades nikotinsyra med en statin till patien-
ter med kiind koronarsjukdom. Férutom en 20
procentig hojning av HDL, visades dven pro-
gressen av aterosklerotiska forindringar i
karotisartir) vara mindre bland de patienter
som fatt nikotinsyra, jimfort med placebo som
tilligg ull statinbehandling. Nagot férvinande
nimndes inte studiens uppfoljning, Arbiter 3,
dir bdde HDL-héjningen och regressen av
IMT nédde statistisk signifikans.

Fibrater héjer HDL cirka 10 procent. Den

Effekt av livstilsforandringar pa HDL

mono- och fleromattat fett

Atgard Okning av HDL (%) Mekanism

Viktreduktion 5-20 Okar Lcat, LPL och OCT

Fysiskt arbete 5-20 Okar pre-HDL, LPL, antiaterogena
partiklar och OCT.

Rokstopp 5-10 Okar LCAT och OCT, minskar CETP.

Mattlig alkholkonsumtion 5-15 Okar ABCA1, Apo A1 och paraoxonaser,
minskar CETP.

Kost av medelhavstyp (med) 2-5 Forbéttrar balansen mellan LDL och

HDL, 6kar antiaterogena partiklar.

e Nikotinsyra (niacin)

Farmakologiska alternativ for att hoja HDL
 Kombinationsterapi

* Fibrater — statin + niacin

o Statiner — statin + fibrat

* Ezetimib — statin + ezetimib
* Glitazoner

kan héja HDL.

bada lipidfraktionerna.

o LDL &r primart mal for behandling. Forandring av livsstil och farmakologisk intervention
e Optimalt &r att patienter med hogt LDL och lagt HDL far farmakologisk behandling som paverkar

* Kliniska studier visar att behandling som paverkar lipidmdnster och lipidpartiklar reducerar risken
for koronarsjukdom bland patienter med lagt HDL.

—— 1/08 SVENSK CARDIOLOGI

nimnda substudien till VA-HIT visade att
behandling med gemfibrozil paverkade sub-
klasser av LDL- och HDL-partiklarna till antal
och storlek pé ett gynnsamt sitt, oberoende av
forindringar i dessa lipoproteiners innehdll av
kolesterol. Detta kan férklara den minskade
risken for koronarsjukdom som observerades i
studien.

Fenofibrat och atorvastatin

I en annan undersékning studerades effekten
av fenofibrat och atorvastatin, var for sig och i
kombination, pa patienter med diabetes typ-2.
Kombinationen hade betydligt storre effekt
pd lipiderna, in medlen var for sig. LDL
reducerades 46 procent och HDL 6kade med
22 procent (p<0.0001 i bida fallen). I Stellar
bestimdes dosresponskurvor for fyra olika
statiner, pd vuxna patienter med hyperkoles-
terolemi (LDL 4,1-6,5 mmol/l). Den procen-
tuella HDL-hojningen visades vara dosbero-
ende f6r atorvastatin, pravastatin och
rosuvastatin, och var i storleksordningen 5 till
10 procent med de hogsta doserna av medlen.
I Comets jimférdes effekten av rosuvastatin
och atorvastatin pd LDL- och HDL-parti-
klarnas storlek, hos patienter med det meta-
bola syndromet och LDL >3,4 mmol/l. Totalt
reducerade bdda statinerna LDL-partiklarna
med 30 procent eller mer och skade HDL-
partiklarna signifikant. Rosu-vastatin 10
mg/dag 6kade bdde smé och stora HDL-par-
tiklar jimfort med placebo. Samma dos av
atorvastatin 6kade endast stora HDL-parti-
klar. Med rosuvastatin 20 mg/dag 6kade bide
stora och medelstora HDL-partiklar. Samma
dos atorvastatin hade ingen signifikant effekt
p& ndgon HDL-partikel. Statinerna tycks
sdledes pdverka HDL-partiklarna olika.

Glitazoners inverkan

Aven glitazoners inverkan pd lipidparti-
klarna har studerats. En jimforelse mellan
rosiglitazon och pioglitazon pd patienter med
diabetes typ-2 och dyslipidemi, visade att de
bdda medlen pdverkade LDL- och HDL-
partiklarnas koncentration och storlek olika,
trots likviirda effekter pd insulinresistens och
glykemisk kontroll. Bdda glitazonerna 6kade
stora LDL-partiklar signifikant, men endast
rosiglitazon 6kade stora HDL-partiklar,
medan en signifikant minskning av dessa
erhélls med pioglitazon. Aven glitazonerna
tycks sdledes vara en heterogen grupp i detta
avseende. Alternativet att kombinera statiner
med kolesterolupptagshimmaren ezetimib,
for att 3 en forstirke effekt pd lipidménstret,
nimndes.

Slutpresentationen holls av Alan Fogelman,
Ann Arbor, som talade om New Advances in

HDL-Based Therapies. Betydelsen av oxide-
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rade fosfolipider och HDL for den ateroskle-
rotiska processen beskrevs schematiskt med
stod av experimentella data. HDL liknades
vid en "kameleont” i det naturliga immunsys-
temet. Nir inflammatoriskt tillstind inte
rdder har HDL antiinflammatoriska egenska-
per, men vid inflammation svarar HDL akut
och blir proinflammatoriskt. Dessa forin-
dringar av inflammatoriska egenskaper hos
HDL kan férekomma oberoende av hur
HDL-nivéerna férindras. Intressanta obser-
vationer i djurstudier visar att proinflammato-
riskt HDL inte leder till ateroskleros vid frin-
varo av LDL. Cirkulerande LDL hos normala
individer innehéller alltid sm& mingder oxi-
danter som bildats vid den normala metabolis-
men av fettsyror. Det finns starka beligg for
att lipidoxidation spelar en viktig roll i den ate-
rosklerotiska processen. LDL ir en viktig
killa for fosfolipider, vilka bland anant inne-
héller linol- och arakidonsyra som oxideras av
peroxider, varvid bildas proinflammatoriska
substanser. LDL som kommer i kontakt med
artirviggen kan tas upp i det subendoteliala
rummet, vilket stimulerar bildandet av ytterli-
gare peroxider i kirlviggens celler. Nir en kri-
tisk nivd av peroxider har ndtts, fortsitter oxi-
dationen och en oxiderad form av LDL bildas.

Denna typ av LDL interagerar med kirlvig-
gens celler s& att en potent monocytattrahe-

rande substans (MCP-1) bildas.

Lipidforskning pagar

I motsats till antioxidativa vitaminer, har HDL,,
Apo Al och Apo Al-liknande peptider visats
férhindra oxidation av LDL och vidare minska
aterosklerotiska forindringar sdvil i djurmo-
deller som hos minniska. Den primira meka-
nismen bakom dessa gynnsamma effekter har
ansetts vara en forstirkning av den omvinda
kolesteroltransporten. Apo Al har dven visats
kunna avligsna vissa molekyler (till exempel
peroxiderna HPODE, HPETE) fran LDL och
dirigenom forhindra oxidation av de fosfolipi-
der som anses vara orsak till det inflammatoris-
ka svar som ir karaketiristiskt for ateroskleros.

DET GODA KOLESTEROLET ,

Apo Al har sdledes en uttalad férmdga att
reducera de inflammatoriska egenskaperna hos
LDL. Resultat frin studier pd médss med den
Apo Al-liknande peptiden D-4F, visade att
denna har en signifikant och dosberoende for-
mdga att forindra HDLs inflammatoriska och
antiinflammatoriska egenskaper. Substansen
har jimf6rts med humant Apo Aloch det fore-
faller som om 4F binder oxiderade lipider med
betydligt hogre affinitet in Apo Al.

ApoAl och liknande peptider tycks kunna
minska tillgdngen till oxiderade lipider men
ocksd stimulera den omviinda kolesteroltrans-
porten och tilldrar sig dérfér stort intresse i
lipidforskningens frontlinje. Framtiden fir
visa om denna spinnande forskning leder
fram till innu en medlem i den kliniska tera-
piarsenalen. ]

Konklusion

humant Apo A1.

dem mindre proinflammatoriska.

* Oxiderade lipider ar potenta mediatorer for inflammation
* Apo A1-liknade peptider kan binda dessa oxiderade lipider i avsevart stérre omfattning &n

* Apo A1-liknande peptider kan transportera bort oxiderade lipider fran lipoproteiner och gora

* Apo A1-liknande peptider kan reducera vavnaders innehdll av oxiderade fosfolipider och minska
inflammation, utan att paverka lipidnivaerna i plasma signifikant.

Férnya din syn pa
behandlingen av akut hjartsvikt

— och ta del av andras erfarenheter

Aurora ar en patientfallsbaserad utbildning med syfte att 6ka kunskap om
hjartsvikt, diagnostisering och behandlingsalternativ. Under utbildningen
ldggs stor vikt vid diskussioner och interaktiva évningar.

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

Aurora startade hosten 2006 och under 2008 kommer utbildningen att

hallas pa flera orter. Detaljerad kursinformation hittar du pa www.ipuls.se
(IPULS-nr 2007-0164).
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< INTERVJUN

FOTO: HELENA MOHLIN, LAKEMEDELSVERKET

Bjorn Beermann kan snart titulera
sig professor emeritus.

| tva decennier var han Lakemedelsverkets ansikte utat. |
media och for allménheten blev han professorn som gav klara
besked om ldkemedel, och vagade kritisera saval oserids jour-
nalistik som vulgariserande lakemedelsreklam. | sommar ska
Bjorn Beermann, 66, lamna tjansterummet i Uppsala for att
borja pa ny kula som professor emeritus.

Text: Gabor Hont
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en nedtrappningen blir ingalunda
bérjan pd en permanent semester.
— Alla som pensionerar sig siger

att man jobbar mer dn ndgonsin sedan man
slutat, siger Bjorn Beermann.

Sjilv har han férordnande 1 tvd &r till som
ledamot i Comp (Committee for Orphan
Medicinal Products), en vetenskaplig kommitté
inom Emea (The European Medicines Agency)
med en representant for varje EU-land.
Kommittén arbetar med sirlikemedel avsedda
for patienter med sillsynta men allvarliga sjuk-

domar.

— Detarbetet éir vildigt spinnande dirfor att
man fir syssla med verklig spetsforskning med
mycket avancerade produkter inom likeme-
delsomradet, siger Bjérn Beermann, som del-
tar pd kommitténs méten en gdng i mdnaden.

Ett exempel pd spinnande nya likemedel
som han fir arbeta med inom ramen for Comp
ir ett medel mot den irftliga och dédliga sjuk-
domen metakromatisk leukoencefalopati som
drabbar hjirnan. Orsaken ir avsaknad av ett
visst enzym som hjirnan dr beroende av.

Det nya likemedlet utgérs av hematopoetis-
ka stamceller, transfekterade med limplig gen-

uppsittning, vilka tar sigin i hjirnan och ser till
att det saknade enzymet borjar produceras.

— Det ir rite s& hiftigt, konstaterar Bjorn
Beermann, men tilligger att det dven finns
sirlikemedel som utgérs av enkla och vilkin-
da substanser.

Sirlikemedel férekommer dven pé kardio-
logins omrédde. Forsok gors just nu med tillfor-
sel av en substans som binder kviveoxid vid
kardiogen chock. Detta kan verka paradoxalt,
men det forefaller som om kviveoxid 1 héga
halter har negativa effekter pa cirkulationen.

Engagemang for ldkemedel

Bj6rn Beermanns stora intresse har alltid varit
likemedel och genom &ren har han lirt sig att
likemedel har hemligheter. Man kan inte all-
tid forklara hur och varfér en medicin funge-
rar, som i fallet med mannen som déende av
hjirtinfarkt fick glukagon —en sak som Bjorn
Beerman fortfarande ir férundrad 6ver.

En manlig patient med hjirtinfarkt hade
drabbats av en kardiogen chock med 60 i blod-
tryck. Ingen av likarna, inklusive Bjérn
Beermann, pd Serafimerlasarettets hjirtin-
farktavdelning gjorde sig ndgra illusioner
betriffande hans utsikter att éverleva. Ingen
tillginglig terapi hjilpte, anhériga var pd plats
for att siga adjo. D4 drog sig ndgon till minnes
uppgifter frdn vetenskaplig litteratur om att
mycket stora doser glukagon ibland kunde
vara bra mot kardiogen chock.

— Vijagade ritt pd varenda glukagonampull
pd sjukhuset och gav patienten, som hade nor-
malt blodglukos, varefter chocken hivdes
snabbt. Ndgra dagar senare gick han hem for
egen maskin. En mycket anmirkningsvird
sak, berittar Bjorn Beermann.

Hans stora intresse for likemedel, deras
anvindning, effekter och bieffekter har
bestimt hela hans karridr. Han skaffade sig
tvd specialiteter — invirtesmedicin och klinisk
farmakologi — och har dven kompetens fér en
tredje: kardiologi. Rent formellt dr han dock
inte kardiolog — grinsen gick vid tvd specia-
liteter per doktor nir det begav sig — men han
har arbetat som overlidkare pd kardiologikli-
niker bdde pd Huddinge och pd S:t Eriks
sjukhus.

Karridren borjade i Stockholm

Karriidren borjade 1968 pa Serafimerlasarettet
1 Stockholm. P4 grund av sitt naturliga intres-
se for likemedel och Serafens klart “kardiolo-
giska” inriktning kom Bjorn Beermann tidigt
att arbeta huvudsakligen med likemedelsfra-
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sterummet efter tjugo ar

gor inom kardiologin. Han skrev sin doktors-
avhandling 1972 om absorptionen i kroppen
av hjirtglukosider som digoxin och digitoxin.
Amnet var aktuellt eftersom antikropparna
mot dioxin kom just vid den tiden, och man
kunde borja behandla svara digitalisforgift-
ningar.

Avhandlingen vickte ingen sirskild upp-
mirksamhet, enligt Bjorn Beermann, diremot
berittar han om ett annat arbete som blev en

— Men British Medical Journal tog den utan
vidare, ler Bjérn Beermann.

Lakemedelsverket nasta

1987 utndmndes han till professor pd Like-

medelsverket och flyttade in i tjinsterummet
i Uppsala efter ett par ar som 6verlikare pd
hjirtavdelningen vid ddvarande Huddinge
sjukhus. Det var pd sitt och vis sjilvklart att
han skulle hamna pa svenska likemedelsmyn-

industriféreningen (LIF), Sveriges kommuner
och landsting (SKL), Likemedelsverket (LV),
Statens beredning f6r medicinsk utvirdering
(SBU) och Likare for miljon (LfM) och stods
av regeringen. Ett pilotprojektir i gdng sedan
den 1 februari och engagerar ett stort antal var-
denheter i Kristianstadsomradet i Skdne.

— Tanken ir att f3 vdrdenheter att limna
uppgifter om hur de behandlar och diagnosti-
serar hjirtsvike till det nationella Hjirtsvikts-

Gemene man minns nog Bjorn Beermann bast
fran tv-rutan i slutet av 90-talet. Dar forklarade han hur
ointelligent det ar att kalla en varktablett “intelligent” |

ett kommersiellt reklaminslag.

smula omtalat. Han genomforde det tillsam-
mans med fem, sex kollegor p S:t Eriks sjuk-
hus, dir han bérjat sedan Serafen stingdes
1980.

— Vi ville underséka pa oss sjilva, dubbel-
blint, om likemedlet adenosin méjligen med-
verkar vid uppkomsten av smirtan vid angina
pectoris, berittar Bjorn Beermann.

Man diskuterade ocksi om substansen dven
skulle ha effekter pd 6verledningen genom att
blockera vissa typer av elektriska impulser i
hjirtat.

Studien var godkind av en etisk kommitté,
men den var inte helt behaglig eftersom perso-
nerna i studiegruppen fick kraftiga brostsmir-
tor med stigande doser. Effekten pd 6verled-
ningen kunde konstateras, och i ndgot fall
stannade hjirtat till och med i sju dll tta
sekunder.

— Men vi visste ocksd att halveringstiden i
kroppen for adosin idr ungefir fyra tll fem
sekunder. Effekten dr momentan och férsvin-
ner nistan omedelbart —annars skulle vi aldrig
ha vigat oss pd forsoket.

Sedermera har det visat sig att adosin ir ett
utmiirkt medel fér att konvertera snabba for-
maksarytmier — en injektion och man har
effekt inom fem till tio sekunder. Det kan
ocksd anvindas for att demaskera WPW-syn-
drom.

Det minnesvirda med adenosinstudien frin
S:t Eriks var att The Lancer tackade nej till att
publicera den med hinvisning till etiska éver-
viganden.

digheten med tanke pd det stora intresset for
likemedel. Det var framfor allt mojligheten till
overblick och fritt, mangsidigt arbete éver tera-
piomrddesgrinserna som lockade.

Samarbetet inom EU har vidgat vyer och
méjligheter innu mer, anser Bjérn Beermann.
Myndigheten har vuxit frin 180 anstillda i slu-
tet av 80-talet till bortdt 450 personer nu,
inklusive avdelningen for medicinteknik.
Framfor allt inspektionsverksamheten och
den juridiska enheten har vuxit mycket kraf-
tigt — EU-regelverket ir stort och direktiven
ska omsiittas till svensk lagstiftning.

— Viir nog den myndigheten i Sverige som
har det stérsta internationella samarbetet. Vi
medverkar inom 110 olika kommittéer och
arbetsgrupper inom EU, siger han.

Bjorn Beermann har arbetat mycket med
behandlingsrekommendationer som utarbetas
i samarbete med sjukvarden. Under ren har
det blivit 23 sidana rekommendationer avse-
ende hjirtkirlsjukdomar, varav ett antal var
uppdateringar eftersom kardiologin ir ett
mycket dynamiskt omrdde. Ett problem med
behandlingsrekommendationer ir att de inte
foljs 1 tillrickligt hog grad. At sd ér fallet vid
behandling av hjirtsvikt visades tydligt genom
primirvirdsstudien OBS-CHF som presente-
rades av Linképingprofessorn Ulf Dahlstrém
vid ett av Riksstimmans senaste symposier.

Bjorn Beermann ir engagerad i ett projekt
just nu som syftar till att 6ka foljsamheten till
riktlinjer avseende bland annat hjirtsvikt.
Projektet ir ett samarbete mellan Likemedels-

registret. Meningen ir att virdenheterna ska
fa ersittning for anslutning och vid rapporte-
ring till Hjirtsviktsregistret och dessutom om
de uppnér vissa mal avseende diagnostik och
behandling. Det finns ocksd planer pa att sti-
mulera registrering av behandlingen vid dia-
betes typ-2. Det projektet kommer antagligen
i gdng redan under viren 2008.

—Om det hiir projektet fungerar sd kanske vi
uppndr att de flesta hjirtsviktspatienter kan &
den rekommenderade basbehandlingen — som
faktiskt inte kostar mer dn nigra kronor om
dagen, framhéller Bjérn Beermann, som dock
inte lir vara kvar pd Likemedelsverket nir
projektet utvirderas. Frin och med i sommar
ir detandra som tar 6ver hans ansvarsomriden.

Prata pa patientsprak
En friga som alltd legat Bjérn Beermann
varmt om hjirtat dr likemedelsinformation till
sjukvdrden och allminheten. Han berémmer
vissa hemsidor som ir riktade till allmiinheten,
dir information och rekommendationer gil-
lande likemedel dr oversatt till patientsprdk.
Sddana hemsidor publiceras av Sjukvardsupp-
lysningen, Apoteket och Likemedelsverket.

Diremot 6nskar han att produkternas bi-
packsedlar ocksd skulle informera om den
positiva verkan likemedlen har, inte bara
varna for vad man méste se upp med vid
anvindningen.

— Jag forsoker verka for att det kommer
mer information, éversatt till patientsprak,
frdn den officiellt godkinda produktresu- »
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» mén. For dir finns uppgifter om sévil verk-
ningssitt och utfall av kliniska prévningar.

Han har tillsammans med andra likare och
farmaceuter pd Likemedelsverket samman-
stillt boken Likemedelsguiden som ir
avsedd for allmidnheten. Den kom i ny uppla-
ga i februari 2008.

—Dettog ett och ett halvt dr att skriva boken,
berittar han. Vi ger information om en ling
rad sjukdomar och deras likemedelsbehand-
ling, basfakta om nistan 300 likemedelssub-
stanser, hur de fungerar och omsitts i kroppen,
diskuterar tillvinjning och hur olika individer
kan reagera olika pd samma preparat. Det
finns ett kapitel om djur och vixter som killor

till likemedel.

Professorn som rot

Gemene man minns nog Bjérn Beermann
bist fran tv-rutan i slutet av 90-talet. Dir for-
klarade han hur ointelligent det iir att kalla en
virktablett "intelligent” i ett kommersiellt
reklaminslag.

— Den kampanjen var den férsta vulgarise-
ringen av likemedelsreklamen, fastsldr Bjorn
Beermann, — ett exempel pd att man mark-
nadsfor likemedel pd samma sitt som kon-
fekt och kosmetika.

Det som upprér Bjorn Beermann mest dr
dock ir den olaga handel med receptbelagda

FOTO: iSTOCKPHOTO

likemedel som férekommer och som blir allt
storre pd internet. Den foreteelsen borde
orsaka minst lika stora rabalder i media som
fusket med datummirkning av kéttfirs,
anser han.

— Likemedelsverket haller just pd och job-
bar med en kampanj som ska upplysa all-
minheten om riskerna med den typen av
handel, siger Bjérn Beermann.

Han pdminner om att det finns hundratalet
dodsfall rapporterade i USA pd grund av
sddan handel, och att ingen kan garantera att
de preparat man képer innehéller de ingredi-
enser som forpackningen pdstdr finns med.

Att han kommer att sakna jobbet tll att
borja med, det dr Bjorn Beermann siker pé,
dven om han pdpekar att det nog inte blir
tvirstopp” pa yrkesutévningen. Ndgra memo-
arer tinker han inte skriva, diremot tycker
han att det skulle vara intressant att samla thop
anckdoter och historier fran alla som har job-
bat p& gamla Serafimerlasarettet.

Sjdlv har han ett antal berittelser, savil
“limpliga som oldmpliga”. Till den férra
kategorin hor historien om den sena kvill pd
70-talet dd den amerikanska senatorn Ted
Kennedy med fru lit professor Gunnar
Bisrck omdirigera deras limousin sent en
kvill for att gora en blixtvisit pd Europas for-
sta hjirtinfarktavdelning. Bjérn Beermann

Bjérn Beermann kan ténka sig att odla nya intressen nar han gar i pension. Tomater kan bli ett nytt omrade.

Bjorn Beermann minns nar han hoppade in som
ersattare i rollen som livliakare pa Nobelfesten.

- Det var valdigt trevligt, man fick fin placering
néra det kungliga bordet. Jag behdvde inte anvanda
den bérbara defibrillatorn en enda géng.

fick brittom, han méiste hinna varna dokto-
rer och sjukskéterskor att slicka cigarret-
terna i den lilla glasburen till 6vervaknings-
rum, vidra ut den tjocka réken och stida
undan pizzakartongerna med matrester i
som ldg huller om buller. En sjukskéterska
skickades ut till den enda patient som 13g péd
avdelningen, men som 1 stort sett var frisk.
Nir delegationen kom in pd avdelningen var
allting fint 1 ordning och stillet andades
omvérdnad.

— Alla som har jobbat pa Serafen har den
hir typen av anckdoter, siger Bjorn
Beermann och berittar ocksd om den gdngen
d& Gunnar Biérck bad honom att hoppa in
som ersittare i rollen som livlikare pd
Nobelfesten.

— Det var vildigt trevligt, man fick fin pla-
cering nira det kungliga bordet. Jag behovde
inte anviinda den birbara defibrillatorn en
enda gdng. ”Vad siiger du? Hade du en sddan
med dig?” férvidnade sig Gunnar Biorck
efterdt.

Om den stundande tiden som pensionir
har Bjérn Beerman annars inte s mycket att
saga:

— Vi far se, det ir helt oklart vad det blir.
Om inte annat, si kan man alltid g8 stavgdng
eller odla tomater. Jag tycker det senare idr

ritt kul faktiskt. [ |
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Pathophysiological role and
clinical relevance of cytokines in
hypertensive heart failure

Espen Haugens avhandling
om cytokiners relevans vid
hjartsvikt presenteras har pa
hans modersmal norska.

Text: Espen Haugen, MD PhD, The Wallenberg

Laboratory at Sahlgrenska Academy Department
of Cardiology, Sahlgrenska University

elv om mortaliteten ved hjertesvikt har
s blitt redusert signifikant de siste tidrene

takk vare ACE-hemmere og B-resep-
torblokkere sd er morbiditeten og mortalite-
ten fortsatt hgy. Dessuten har hjertesviktpasi-
entene en svart hgy frekvens av reinleggelser
pd grunn av forvarring av hjertesvikt. Det
totale helsebudsjettet er omfattende og hgyere
enn for cancer. Dagens hjertesviktbehandling
fokuserer framforalt pd & tilbakestille den
nevrohormonelle dysbalansen mer enn &
angripe sjukdommen primart. Det finns
pkende evidens for at inflammasjon er invol-
vert ved hjertesvikt, framforalt hos de yngre.
Hypertensjon er en av de viktigste drsakene til
hjertesvikt, framforalt hos de eldre. Hos de
eldre er hjertesvikten preget av diastolisk dys-
funksjon og co-morbiditet. Hjertesvikt i denne
gruppen er hetrogen og kan dessuten skille seg

fra etiologien hos de yngre.

Proinflammatoriske cytokiner

Reportoaret med cytokiner innen det kardio-
vaskulare feltet inncholder i det minste tu-
mor necrosis factor o (TNFa) og interleukin-
6 (IL6). Disse betraktes som proinflammato-
riske cytokiner. Disse mediatorenc utskilles av
alle type kjerneholdige celler i myokardiet
inklusive myocytter. Mye tyder pd at disse
molekylene ikke bare styrer en inflammato-
risk respons men ogsd deltar direkte i patofy-
siologiske prosesser som remodelling. Det er
derfor rimelig & tro at disse cytokinene ikke
bare representerer mekanismer for forver-
ring av hjertesvikt men ogsd er bidragende i
mekanismer som initialiserer hjertesvikten.
Ved hjertesvikt hos yngre pasienter er sirkule-
rende nivder av TNFa forhgyd. Hvorvidt
dette er tilfelle ogsd hos de eldre er fortsatt
mindre forstdtt. Ettersom majoriteten av pasi-

AVHANDLINGEN ,

entene med hjertesvikt er over 65 r blir tema-
et interessant og klinisk relevant. De kliniske
studiene med TNFa-blokkere hos den yngre
gruppen med hjertesvikt viste skuffende
resultat. Betydelsen av TNFa ved hjertesvikt
er derfor fortsatt kontroversiell. Er cytokin-
aktivering viktig ved hjertesvikt? Er den like

Espen Haugen pa
tur i bergen.

viktig i alle aldersgrupper? Hvorfor var ikke
TNFo-hemmer effektiv ved kronisk hjertes-
viktikliniske studier?

Var hypotese er at proinflammatorisk
cytokineaktivering er patofysiologisk viktig
og klinisk relevant ved hypertensiv hjertes-
vikt. Men cytokinaktiveringen kan skille seg »
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TABELL 1

WKY WKY+T SHR SHR+T
N 15 15 15 15
Weight 464 + 14 437 + 40 387 + 20 350 + 26
(9) t FEE Tttt
Heart weight 1.38£0.13 1.19 £ 0.11 1.59 £ 0.13 1.40 £ 0.11
(9) Tttt FEE Tttt
Heart-/Body Ratio 0.30 + 0.03 0.27 = 0.01 0.41 +£0.04 0.40 + 0.02
(9/100gBW) t e
RWT 44 +5 36+5 62+9 53+4
(%) Tt o t
LVPWDs 0,159+0,012 0,136+0,013 0,227+0,023 0,193+0,008
(cm) Tt FEE ttt
Blood pressure 110 13 123 +26 152 +30 204 £ 16
(mmHg) e ttt

WKky: Wistar Kyoto; SHR: Spontant hypertensive ratter.
* p<0.05, ** p<0.01, *** p<0.001 vs WKY;

t p<0.05, t1 p<0.01, ttt1 p<0.001 vs ubehandlet for hver gruppe

» mye mellom yngre og eldre. Dessuten er det
ikke sikkert at det er rasjonelt 8 hemme en
enkel cytokine som kan lede til oppreggule-
ring av andre proinflammatoriske cytokiner.

IL6 prediktor for mortalitet

I min doktoravhandling har vi studert hyper-
tensiv hjertesvikt, bdde eksperimentelt og kli-
nisk. Vi underspkte mRNA uttrykk i hjerte
ved tidlige former av hypertensiv hjertesvikt
hos hypertensive ritter. Deretter behandlet vi
de med TNFa-blokkeren Etanercept. Vi har
ogsd analysert cytokineprofilen hos de eldste
pasientene med hjertesvikt (middelalder 80 &r).

De hypertensive rittene utviklet venster-
kammerhypertrofi med gkning av hjerte-
/kroppsvektratio, diastolisk dysfunksjon
diagnostisert med vevsdoppler, ¢kende
mRNA-nivder for 1L6 og brain natriuretic
peptide (BNP) mens mRNA-niviene for 3-
adrenergereseptoren (B,AR) ble nedregulert.
Kronisk behandling med Etanercept ledde til

senkning av den relative veggtykkelsen
(RWT), gkning av den kardielle reserven og
blodtrykket (zabell 1 og figur 1). 1 tillegg ble
IL6 ytterliggere oppregulert sammenlignet
med kontrollene (zabell 2).

I de humane studiene viste vi tydelig gkning
av IL6 og TNFa (rabell 3). 1L6, TNFa, og
vascular endothelial growth facror (EGF) var
dessuten forhgyd hos pasientene som dgde i
lppet av ett dr. Logistisk regresjonsanalyse
viste at IL6 var den eneste signifikante predik-
tor for ettdrsmortalitet. I subgruppen med
atrieflimmer betraktet vi en generell gkt
cytokinaktivering mens i subgrupper som
ischemi og diabetes var cytokinene mindre
aktivert. Vi sd ogsd signifikant gkte niver av
adiponectin hos de eldste pasientene med hjer-
tesvike (zabell 4).

Ved hypertensiv hjertesvikt, bide eksperi-
mentelt og klinisk, finns det en gkt cytokineak-
tivering. Cytokineprofilen hos de eldre skiller
seg fra den hos de yngre. IL6 er relatert til gkt

TABELL 2 - mRNA-nivder som koder nevrohormonelle- og cytokine molekyler

WKY WKY+T SHR SHR+T
IL6 0.002 £0.000  0.024 £0.029  0.007 +0.003  0.026 + 0.0025
t * t
BNP 40.5+75 30.7 £ 14.4 117.3 +34.2 105.7 + 34.9
B,AR 85+1.6 11.2+28 58+ 0.6 6.1+0.7
1. * k%
TNFo 0.006 +0.003  0.006 +0.004  0.005=+0.003  0.006 + 0.004
ATR 0.16 = 0.003 0.18 £ 0.05 0.14 = 0.002 0.16 = 0.01
t
IFNy 0.009 +0.004 0.010+0.003  0.005+0.002  0.008 + 0.003
* t

Angiotensin Il receptor (AT,R), 1-adrenergic receptor (3,AR), brain natriuretic peptide (BNP), interleukin 6 (IL6),
interferon gamma (IFNy), spontant hypertensive ratter (SHR), SHR med behandling (SHR+T), tumor necrosis fac-
tor alpha (TNFa), Wistar Kyoto (WKY) ratter, WKY med behandling (WKY+T).

Data er presentert som mean + SD. * p<0.05, ** p<0.01, *** p<0.001 vs. WKY; t p<0.05, t1 p<0.01, t11

p<0.001 vs. ikke behandlet i hver gruppe.

FIGUR 1
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Sammenligning av effekten av TNFa-antagonist
mellom hvile og dobutamin stress malt med echo-
cardiography i SHR og WKY med eller uten behand-
ling (T). Wky: Wistar Kyoto; SHR: Spontant hyper-
tensive ratter. Data er presentert som mean =
SEM. FS: Fractional shortening;

*** p<0.001 vs. ikke behandlet for hver gruppe.

mortalitet. Det synes ikke & vare tilstrekkelig &
inhibere ett enkelt cytokin. Det behgvs ytterli-
gere studier for & forstd kompleksiteten i cytok-
inenettverket for vi kan skreddersy en antiin-

flammatorisk behandling. |

TABELL 3
CHF Control

IL2 4,39 + 4,49 5,78 £ 9,00
IL4 0,50 + 1,69 0,40 +1,25
IL6 10,59 + 15,01 *** 1,52 £0,94
IL8 15,92 + 14,21 *** 8,21 +5,48
IL10 1,02+3,65* 0,24 +1,05
VEGF 256,90 + 237,66 281,17 + 230,37
IFNy 3,53 £4,45 4,45 + 4,07
TNFo. 4,96 +5,43 ** 1,30 1,57
IL1a 0,61 +1,85 0,42 +1,15
IL1b 1,40 £ 6,42 * 0,47 1,27
MCP 380,47 + 196,59 413,66 + 156,96
EGF 23,10 +33,01 *** 14,68 + 14,43

Cytokineprofilen hos hjertesviktpasientene og kon-

trollene.

*:1p<0,05;**:p<0,01;***:p<0,001 sammen-

lignet med kontrollene: pg/ml

TABELL 4

25 -

20

Microg/ml

ke

Heart failure Healthy

Adiponectinnivaer ved hjertesvikt sammenlignet
med friske kontroller.
** p<0.01
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< STUDIE

Vin eller sprit — pa vilket satt
har dessa drycker effekt pa
den kardiovaskulara halsan?
Jonas Spaak har utfort en stu-
die dar han pa ett systema-
tiskt satt jamforde de akuta
effekterna av ett, respektive
tva glas vatten, rott vin med
verifierad hog halt av flavo-
noider och alkohol. Studien
har nyss publicerats i
"American Journal of
Physiology".

Text: Jonas Spaak, MD, PhD, ST-lakare i kardio-
logi, kardiovaskular medicin vid Karolinska

institutet, hjartkliniken, Danderyds sjukhus.
E-post: jonas.spaak@ds.se

in — en dryck for forna grekiska hjil-
tar, prisat for sina magiska egenskaper

av Egyptens faraoner, uppskattat for

sina medicinska egenskaper av ottomaner och
vordat i1 det katolska sakramentet. Det var
dock forst i slutet av 1970-talet som de férsta
vetenskapliga observationerna om vinets méj-
liga positiva effekter lades fram. Termen zhe
French paradox myntades nir man jimférde en
kohort fransmin med deras amerikanska
motsvarigheter och noterade att parisare hade
hiilften sd hog kardiovaskulir dodlighet som
amerikanarna i Framingham, Massachusetts,'
trots hog konsumtion av mittade fetter och
mejeriprodukter. Forklaringen skulle kanske
bli annorlunda i dag, men d& ansdgs detta bero
pd fransminnens synnerligen héga konsum-
tion av vin, fér min drygt tre liter per dag!

Halsoeffekter

De negativa hilsoeffekterna av alkoholmiss-
bruk ir i dag vildokumenterade och inklude-
rar hypertoni med 6kad incidens av stroke,
plotslig hjartdod och arytmier, pankreatit samt
en rad andra medicinska och icke-medicinska
risker som till exempel trafikolyckor. Daremot
har en rad stora epidemiologiska studier, inte
minst Interheart, visat pd ett samband mellan
13gt till mitdigt regelbundet intag av alkohol
och minskad risk fér kardiovaskulir déd.>’

— 1/08 SVENSK CARDIOLOGI

Data tyder pa att alkohol medierar
sitt kardiovaskulara skydd framst
genom att hoja HDL-kolesterol,
samt 6ka insulinkansligheten.

%

U dae

For ndgra dr sedan publicerades Male Health
Professional Study dir man foljde 38 077 min
som arbetade inom sjukvérden: likare, tandli-
kare, paramedicinare med flera. Samtliga var
fria frn cancer och hjirtkirlsjukdomar nir de
inkluderades, och sedan féljdes de under tolv
ar med frigeformulir vart fjirde &r.' Min som
drack alkohol tre till sju dagar per vecka hade
en signifikant sinkt relativ risk dll cirka 0,65,

Kardiovaskulara effekter av vin och sprit

— AR DET EN DOSFRAGA?
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jaimfort med dem som drack mindre dn en
géng per vecka. 0,65 idr en ganska imponerande
effektstorlek. Vindrickarna var i minoritet i
denna studie och man sig inga skillnader
mellan dessa och de 6vriga.

En vanlig invindning mot denna typ av
studier dr att personer som dricker mindre in
en gdng per vecka skulle gora detta pd grund
av 6kad sjuklighet och att man dirfor far en
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selection bias i gruppfordelningen. Mot detta
talar att man i denna studie sig att en 6kning
av den dagliga alkoholkonsumtionen med
12,5 gram (motsvarande ett mindre glas vin)
under studiens gidng minskade den relativa
risken for hjdrtinfarke till 0,78.

Tyvirr saknas helt morbiditets- eller mor-
talitetsstudier dir vin eller alkohol anvints
som intervention.

Alkohol eller vin

Tillgingliga data tyder pd att alkohol medierar
sin kardiovaskulira protektion huvudsakligen
genom att hoja HDL-kolesterol, samt oka
insulinkinsligheten.* Andra féreslagna positi-
va effekter dr minskad trombocytaggregation,
antiinflammatoriska effekter, forbittrad endo-
telfunktion, minskad endothelin-1-syntes med
mera. Nir man i en randomiserad crossover
trial it 63 postmenopausala friska kvinnor
dricka 0 gram, 15 gram (motsvarande ett glas
vin) samt 30 gram alkohol (motsvarande tvd
glas vin) varje kvill under dtta veckors tid, sdg
man att ett dagligt intag av ett respektive tvd
glas siinkte fasteinsulinniverna med 14 re-
spektive 19 procent, och 6kade insulinkinslig-
heten signifikant.”

Firsk frdn tryckpressarna dr ocksd Sheep-
studien fran KI, Norrbacka, dir Imre Janszky
och kollegor har studerat alkoholvanorna hos
1 346 konsckutiva patienter fem &r fére (med
frigeformulir) och under dtta &r efter deras
forsta icke-fatala hjirtinfarke.® Ett litt till mdte-
ligt intag alkohol (mindre én 20 gram per dag)
var associerat med minskad risk f6r bade total
(hazard ratio 0,77) och kardiovaskulir (hazard
ratio 0,62) dédlighet. De som drack mer dn 20
gram per dag hade ocks8 en signifikant, om dn
ndgot ligre riskminskning till 0,89 respektive
0,69. De som slutade strax fore, eller i samband
med hjirtinfarkten, hade diremot en kraftigt
okad risk for total dédlighet (4,55). I denna stu-
die sig man inget starkt samband mellan alko-
holkonsumtion och HDL,, men diremot med
insulin och insulin-like growth facror binding
protein-1 (IGFBP-1), vilket tyder pd att en del
av alkoholens effekter medieras av en forbitt-
rad glukoskontroll

Fa populationsstudier som studerat bide vin-
och alkoholintag ser nigon skillnad mellan

STUDIE

Fenoler

amnen i vaxtriket finns i
Vitis vinifera.

Stdrsta gruppen av kemiska

Fenolsyror

och derivat

Polyfenoler
Huvudkomponent i vin,
de flesta ar antioxidanter.

Kaffeinsyra
Ferulinsyra
Curcumin
Hydroxycinnaminsyra
Klorogensyra

Flavanoider
Flavonoider

Stilbener
Anti-fungala dife-
nyler som produce-
ras i stor mangd av

Lignaner
Fytodstrogener
som bryts ned i

tarmen till entero-

Flavoner
Flavonoler

Flavanoner Isoflavanoner

Hesperitiner
Narintenginer

Quercetin
Kaempferol
Apigeniner

FIGUR 1
Klassificering av fenoler som ingar i vin.

Flavaner
Flavanoler
Flavan-3-oler

diol och enterlak-
ton, soom absor-
beras.

angripna plantor.

Resveratrol

Matairesinol 1

Katechiner SDG

Leukoanthocyanidin
(pro)Anthocyanidiner

Bildar tanniner under

(pro)Cyanidiner vinets aldrande.

Réda viner innehaller vanligen cirka 2 gram fenoler per liter, och vita kring 0,5 gram, varav flavonoider och

stilbener utgor merparten. Mangden av de olika komponenterna varierar dock hogst patagligt mellan druv-
sort, vaxtort och aven mellan drgangar av samma vin. Vinet vi anvéande i den héar studien innehéll mattligt
hoéga nivaer av t-resveratrol (9,4 mg/l) och katechin (67 mg/l), och genomsnittliga nivaer av quercetin (11,4
mg/l). | plasmaproverna sag vi ett signifikant upptag av bade resveratrol och katechin. Resveratrol 6kade
fran 11 g/l fore, till 25 g/l efter ett glas rott vin, och till 43 g/l efter tva glas. Vi blev forvanade over hur
snabbt och effektivt dessa amnen togs upp i kroppen.

dessa, men en vanligt férekommande tendens
dr att vin dr ndgot bittre in alkohol som skydd
mot kardiovaskulir sjukdom. Detta kan givet-
vis bero pd att de som dricker vin har ett annat
dryckesménster och en annan sociockonomisk
klass, men det kan ocksi ha med vinets innehall

att gora.

Polyfenoler

Amnesgruppen flavonoider isolerades forst
av dr Albert Szent-Gyorgyi, som 1937 fick
Nobelpriset f6r upptickten av vitamin C.
1936 skrev dr Szent-Gyérgyi i Nature att
askorbinsyra i cellen ackompanjeras av "fla-
vonol, en substans av samma betydelse och
liknande aktivitet”, dir brist framkallar
bland annat st6rd kapillarfunktion och blad-
ningar.” For dess effekt pd kirlviggens per-
meabilitet forslog han att substansen skulle

kallas vitamin P, vilket dock inte verkar ha
slagit igenom.

Réda viner innehéller cirka tvd gram fenoler
per liter, och vita ligger omkring 0,5 gram,
varav flavonoider och stilbener utgér merpar-
ten (Figur 1), men kompositionen av de olika
komponenterna varierar hogst pétagligt
mellan druvsort, vixtort, och till och med
mellan drgdngar av samma vin.* Minga av
komponenterna, bland annat resveratrol, pro-
duceras av vinplantan som ett svar pi stress
(torka, mégelangrepp, skadedjursangrepp
med mera). Generellt kan man siiga att yngre,
strivare och surare réda viner innehéller mer
biologiskt aktiva komponenter, som med lag-
ring eller med moderna processmetoder
omvandlas till biologiskt inaktiva, men mer
vilsmakande tanniner.

P4 grund av dess kemiska komplexitet kan

Generellt innehaller yngre, stravare och
surare roda viner mer biologiskt aktiva komponenter,
som med lagring eller processmetoder omvandlas till
biologiskt inaktiva, men mer valsmakande tanniner.
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» det vara svért att tolka studier av "vin” pd spe-
cifika biologiska processer, men det finns en
betydande mingd prekliniska frsok med iso-
lerade komponenter som ingdr i réte vin.
Stilbener, varav resveratrol ir en, har visats ha
cancerprotektiva egenskaper och skyddar
lipoproteiner mot oxidering.” Resveratrol kan
bland annat verka som en dstrogenreceptora-
gonist som stimulerar eNOS-uttryck," verkar
antiinflammatoriskt pd koronarendotelceller,"
och dr samtidigt en effektiv antioxidant.” "

Vidare ir resveratrol en potent aktiverare av

SIRT1, humant deacetylas, som forlinger cell-

overlevnad.” Jistceller som matas med resve-

ratrol lever betydligt lingre, vilket 2003 féran-

ledde en editorial i Nazure med titeln Ageing: A

toast to long life.* Sedan dess har SIRT1 dven

visats spela en betydande roll i regleringen av
kroppens kolesterol och lipidjimnvikt.”

Det ir sjilvklart svrt att veta hur betydelse-
fulla dessa effekter ir i1 kliniken, eller kanske 1
dagligt bruk. En tankestillare ir dock indd
Interheart, dir bade regelbundet alkohol- och
fruktintag kvalar in bland de nio viktigaste
faktorerna som paverkar kardiovaskulir risk.’
Varfor dd inte, for att uttrycka sig nigot oaptit-
ligt, s1& tv& flugor i en small?

Fysiologiska effekter

I flera sammanhang, bland annat i amerikan-
ska riktlinjer, nimns att man "bor avrdda” frin
alkoholintag motsvarande mer dn tvd glas vin
f6r min, nigot mindre for kvinnor. Detta tol-
kas av manga som, att om man héller sig till
dessa nivder ir allt bra. Det saknas dock helt
studier pd alkoholens fysiologiska effekter i
dosnivdn ett glas. Endast ett fital studier finns i
dosnivan tvd glas, och de i som finns har foku-
serat pd endotelfunktion och kommit till gan-

' Diremot finns ett

ska skiftande konklusioner.
stort antal studier som visar att hoga doser av
alkohol (motsvarande en flaska vin) orsakar
vasodilatation och ett stresspdslag med sympa-
tikusaktivering och takykardi. Initialt sjunker
blodtrycket, vid intoxikation ibland alarme-
rande mycket, for att nir alkoholen gir ur
kroppen ersittas av en blodtrycksstegring som
kvarstdr “dagen efter”.

Ovanstdende kunskapsbrist inspirerade
mig, som ny fysiolog, att under min post-doc
utféra en studie dir vi pd ett systematiskt sitt
jaimforde de akuta effekterna av ett, respekti-
ve tvd glas vatten, rétt vin med verifierad
hog halt av flavonoider och alkohol. Studien
har nyss publicerats i American Journal of
Physiology.”

Metoder: 13 friska icke-rékande f6rsoks-
personer med méttliga dryckesvanor fullfolj-
de studien. Det var inte svért att hitta frivilli-
ga. De kom till laboratoriet vid tre separata
tillfillen med cirka tvd veckors mellanrum.

Vid varje allfille fick de dricka forst ett glas,

sedan tvd glas rott vin, alkohol eller vatten, i
slumpvis ordning.

Varje dos justerades efter kroppsvikt och
kon for att reflektera 155 ml rétt vin till en man
pé 68 kg. Alkoholen kom direkt frin sjukhus-
apoteket och spiddes med kyld Perrier till
samma volym. Vinet kom fran Liguor Control
Board of Ontario (LCBO), Ontarios motsvarig-
het till Systembolaget, som liksom systemet har
monopol pd alkoholférsiljningen i Ontario,
och liksom systemet ér en av virldens storsta
vinhandlare.

Tredrig pinot noir

Vi 6nskade ett vin med en "normal” prisnivd
samt med flavonoidnivéer 1 det 6vre normalin-
tervallet f6r att kunna jimféra vdra resultat
med en “normal” vinkonsumtion. Jag kontak-
tade chefen fér LCBOs kvalitetskontrollabora-
torium, dr George Soleas, en kemist och oeno-
fil, som valde ut en d& tredrig pinot noir frin
den australiska vinproducenten Wolf Blass.
Vinet kostade cirka 100 kronor. Dr Soleas veri-
fierade nivierna av katechin, resveratrol och

quercetin (Figur 2), och hjilpte oss senare att

MSNA BURST FREKVENS
40 -
*
35
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FIGUR 2

Jamforelse av de akuta effekterna av rott vin,
alkohol och vatten pa det sympatiska nervsyste-
mets impulstrafik till den perifera skelettmuskula-

turens resistanskarl (MSNA). Ingen skillnad ses
mellan vin och alkohol. Ett glas aktiverar ej MSNA,
men efter tva glas vin eller alkohol ses en markant
aktivering.

analysera urin- och plasmanivder av samma
amnen.

Vid varje tillfille fick férsokspersonerna
forst limna urinprov, varefter de forsigs
med en IV-kanyl fér blodprovstagning.
Direfter miitte jag slagvolym och cardiac
output med ultraljud, arterial stiffness (aug-
mentaionindex) med SphygmoCor, endo-
telfunktion med flédesmedierad vasodila-
tation, med ultraljud 6ver brachialis. Sist
satte jag in en tunn mikroelektrod i en mus-
kelsympatisk fascikel i peroneusnerven for
att registrera sympatisk nervaktivitet till

resistanskiirlen 1 muskulaturen (MSNA).
MSNA  registrerades tillsammans med
Finapres-fingerblodtryck och hégupp-
lost EKG for hjirtfrekvensvariabilitetsana-
lys under tta minuters tyst vila.

Efter baslinjemitningarna drack forsoks-
personen ett glas av dagens dryck och jag mitte
blodalkoholkoncentrationen med en breath-
alyzer var annan minut. Alkohol dr mycket
littlgsligt och absorberas raskt bdde frdn mag-
sick och tarm, och maxkoncentration niddes
efter drygt fem minuter, varefter mitning-
arna upprepades. Cirka 40 minuter senare var
det dags f6r den andra stérre dosen. Forsoks-
personerna fick sedan mat, och fick stanna pd

labbet tills de nyktrat dill.

Resultat och diskussion

Syftet med denna randomiserade, singel-blin-

dade, placebokontrollerade studie pd friska

forsokspersoner var att samtidigt karakterise-
ra de akuta hemodynamiska, vaskulira och
neuroendokrina responserna pd ett, respektive
tvd glas rott vin, dstadkommande identiska
alkoholkoncentrationer i blodet, och att fast-
stilla om vin med verifierat hog flavonoidnivé
orsakar storre hemodynamiska eller vaskulira
effekter 4n enbart alkohol.

Vira huvudsakliga fynd var att vi fann

1) ett U-format samband mellan alkoholniva
i blodet och hjdrtminutvolym,

2) att ett glas vin eller alkohol orsakar en arte-
riell dilatation, utan att orsaka reflexmedi-
erade okningar av hjirtfrekvens eller
MSNA,

3) att jaimfort med vatten, orsakar tva glas vin
eller alkohol en signifikant 6kning av
MSNA, hjirtfrekvens och hjirtminutvo-
lym, samtidigt som den arteriella vasodila-
tationen kvarstdr och blodtrycket férin-
dras ¢j,

4) att varken vin eller alkohol férbittrade f16-
desmedierad vasodilatation,

5) att trots signifikant 6kade flavonoidnivder
i blodet, skilde sig inga av responserna frin
enbart alkohol,

6) att vin, till skillnad frin enbart alkohol,
orsakade en signifikant 6kning av plasma-
dopamin och adenokorticotropt hormon
(ACTH).

Ett glas vin eller alkohol orsakar en alkoholni-

vd 1 blodet strax under 40 mg/dl, vilket motsva-

rar 0,4 %o, och tvd glas strax under 0,8 %o. Vi

upprepade inte mitningarna vid samma dose-

ring, sd det vi egentligen kan uttala oss om ir att
alkoholnivier 6ver de man nir med ett glas ir
associerade med okad sympatikusaktivitet etc.
I en tidigare studie av Randin ez.al. anvin-
des en intravends infusion av alkohol som gav
en alkoholnivd i blodet kring 0,6 %o, vilket

orsakade en 6kad sympatikusaktivitet.” Vid

ett andra tillfille premedicinerades f6rsoks-
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STUDIE

Vi hade forvantat oss att rott vin skulle han en
mer gynnsam inverkan pa endotelfunktion, arteriell
styvhet och mojligen sympatikusaktivering an enbart
alkohol. Vi sag dock inga skillnader alls.

personerna med dexametason, vilket visats
inhibera eventuell stimulering av kortoko-
tropinfrisittande hormon (CRH). Vid alko-
holinfusion efter premedicinering sigs ingen
MSNA-stegring och man sig en 6kad vasodi-
latation. Detta tyder pd en centralt medierad
sympatoexcitatorisk effekt av alkoholnivder
over de nivder man uppndr med (knappt) tvd
glas.

Sammanfattning

Ett glas av bdde vin och alkohol orsakade en
arteriell vasodilatation, men hade inga effekter
pé det sympatiska nervsystemets aktivitet. Vid
tvd glas vin eller alkohol (i samma dos) 6kade
ddremot hjirtfrekvens, blodfléde och orsa-
kade sympatikusaktivering, mitt med mikro-
neurografi. Vi hade forvintat oss att rétt vin
skulle han en mer gynnsam inverkan pd endo-
telfunktion, arteriell styvhet och méjligen
sympatikusaktivering dn enbart alkohol. Vi
ség dock inga skillnader alls mellan de alko-
holhaltiga dryckerna, snarast en tendens till
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Dags att boka in varens aktiviteter

u nir det dr dags for det forsta numret av Svensk
N Cardiologi 2008, har vi redan hunnit en bra bitin pd

det nya dret. Det har gdtt snabbt fran vintermérker
till spirande vérljus — vintergicken bérjade blomma utanfor
mitt koksfonster redan f6r en manad sedan.

Det var inte linge sedan VIC arrangerade kongressen
State of the Hearr. Tiden gir dock fort och nu ir det i skri-
vande stund snart dags for zhe 8th Annual Spring Meeting on
Cardiovascular Nursing den 14 till 15 mars 1 Malmo. Tyvirr
har inte s minga anmilningar kommit frdn Sverige som vi
hade hoppats pd. Det vi har forstatt ir att personalsituationen
ir sd pressad att det blir problem att ge ledighet, samt att flera
sjukhus dterigen har satt stopp for utbildningsaktiviteter pa
grund av simre ekonomi. Detta ir trakigt dd det dr en myck-
et bra internationell kongress som deltagarna erbjuds, dirtll
med de mest framstdende foreldsarna inom kardiologins
olika imnesomréiden.

Denna kongress avlgses av X Svenska Kardiovaskulira
Vérmotet, vilket ocksd det ir forlagt till Malmé den 23 till 25
april, platsen dr Misshallarna. Att det dr tiodrsjubileum som

Tl

| arets mote har det kommit in f

verksamheten, att inom kardiologisk vard bedriva forsk-
ning och sprida forskningsresultat och 6ka den vetenskapli-
ga medvetenheten hos VICs medlemmar.

Framover ir avsikten att ni pd hemsidan ska kunna f3
information om aktuella avhandlingar, publicerade artiklar
och pdgdende projekt. I detta nummer redogér Anna
Stromberg och Bengt Fridlund fér de avhandlingar de var
opponenter for i december respektive i januari.

Under arsmétet 2007 togs enhilligt beslut om héjning av
medlemsavgiften till 200 kronor. I &r fir ni ett separat brev
med inbetalningsinformation. Fér att undvika att ni ska bli
registrerade som icke-medlemmar bér ni betala sd snart
som mojligt. Jag vill hiir passa pd att pAminna om att ni sjil-
va kan gd in och indra mejladress eller fylla i mejladress om
ni inte hade ndgon den dag ni anmiilde er tll VIC.

Det har vid genomgang av medlemsregistret visat sig att
en del av er ir registrerade i olika namn, har fel mejladress
eller ingen alls. Ta nu tillfillet i akt och kontrollera att allt
stimmer vad giller adresser, telefon, namn och arbetsplats.
Vidare dr 6nskemal och synpunkter pd vad som ska tas upp

er abstracts,

vilket ar synnerligen gladjande.

firas 1 &r kommer att mérkas i flera olika aktiviteter. Werko-
foreldsningen héllsidr av professor Lars Wallentin, den per-
son som startade det som i dag heter Svenska hjirtférbun-
det. Svenska hjirtférbundet ir ansvarigt for organisationen
och planerandet av varmétet, dir det i dag ingdr tio specia-
listféreningar och organisationer.

Till &rets méte har det kommit in dnnu fler abstracts in
tdigare dr, vilket ir synnerligen glidjande. Till de verksam-
hetschefer som liser detta vill jag dirfor vidja att ni plane-
rar verksamheten under den 23 till 25 april s att era medar-
betare —av alla kategorier — bereds méjlighet att ta del av ett
mycket varierat och spinnande program.

For VIC-medlemmar har vi dven i ar férméte redan pd
morgonen den 23 april, dir fyra nyligen disputerade sjuk-
skoterskor redogor for sina avhandlingar. Strax efter denna
session ir ni alla varmt vilkomna till VICs rsméte. Vi fort-
sitter med integrerade sessioner, dd vi fick mycket positiv
respons forra dret for detta koncept. Lis mer om hela pro-
grammet pd VICs hemsida. Vil métt i Malmo!

Vetenskapliga rddet dr nu konstituerat och har nir ni liser
detta haft tv8 méten. Deras huvudsakliga uppgifter ir att
frimja applicerandet av forskningsresultat i den kliniska

STIPENDIER

VICs styrelse har beslutat att tilldela Maria Back, sjuk-
gymnast, 35 000 kronor i projektstipendium for projek-

tet Langtidsuppfoljning av fysisk aktivitet och delta-
gande i fysisk traning relaterat till fysiologiska
markorer hos patienter med akut koronart syndrom.

VICs resestipendium pa 5 000 kronor vardera tillfaller
Eline Wu, ssk, och Evy Stenlund, ssk, for att narvara vid
Kardiovaskulara varmaotet i Malmo. Anna Johansson,
ssk, far 5 000 kronor for att narvara vid 8th Annual
Spring Meeting on Cardiovascular Nursing i Malmao,

pa VICs hemsida mycket vilkommet, s besok hemsidan sd
vi far reda pd vad just du tycker!

I dagarna har det varit mycket diskussion och debatt i
dagspressen. Amnet fér denna diskussion har varit Fdr
kvinnor sdmre omhéndertagande? Gors firre ballongvidgningar
och kranskirlsoperationer i dagsliger?. 1 Dagens Nyheter har
15 hjirtspecialister inom kardiologin gjort ett mycket klar-
liggande uttalande om myter vad giller hjirtsjuka kvinnor
och deras vird.

Frin den klinik jag arbetar pd kan vi bara instimma i
dessa professorers utsaga da vi i en studie fran 2002 till 2005
har {615t 400 patienter och det finns ingen skillnad i omhin-
dertagande och behandling mellan kvinnor och min.
Férhoppningsvis kan en diskussion som denna leda tll en
nyanserad syn och en stor 6ppenhet framfér alle mot vara
patienter for att visa hur vilfungerande hjirtsjukvarden ir i
dag oavsett om man ir kvinna eller man!

PS. P4 VICs hemsida finns stipendium f6r pacemaker-

=

personal att stka.

Francisco, USA.

Mona Schlyter,
Ordférande

Marie Louise Sodersved Kallestedt, ssk, far 7 000 kro-
nor for att narvara vid ERC 9th Scientific Congress i
Gent, Belgien och Kristina Rauholt Lundkvist, ssk, far
10 000 kronor for att delta pa Heart Rhythm 2008 i San
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En ny modell av hemsjukv
akut hjartsviktande pa
visar sig fungera
patienten och ar ave
kostnadseff:

OKAD FORSTAELSE FOR PATIENTER
MED KRONISK HJARTSVIKT

Detta dr en resumé av Harshida Patels avhandling “Patients with Worsening Chronic Heart
Failure — Symptoms and Aspects of Care — a Descriptive and Interventional Study"”. Huvud-
handledare var professor Inger Ekman, bitradande handledare docent Maria Schaufelberger

och docent Soren Hojgard.

Text: Anna Stromberg, opponent, docent, FESC,
Linképings universitet. E-post: annst@imv.liu.se
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arshida Patel har varit doktorand inom
H Vardalinstitutet och pd Sahlgrenska

akademin vid Géteborgs universitet.
Disputationen den 18 januari 2008, var myck-
et viilbesskt och figde rum pa Ostra sjukhuset
dir Harshida arbetat under ménga &r och dir
avhandlingens datainsamling gjorts. Avhand-
lingens évergripande syfte var att 6ka forsta-
elsen for olika faktorer relaterade till varfor
personer med kronisk hjirtsvikt soker akut
vard, vilka symptom de har samt att utvirde-
ra effekten av en intervention med att virdas i
hemmet i stillet f6r pd sjukhus vid férsimring
av kronisk hjirtsvikt.

Studiedeltagarna var patienter med forsim-
ring av kronisk hjirtsvikt som sokte vard pd
akut- eller hjirtsviktsmottagning och bedém-
des vara i behov inliggning pa sjukhus. I studie
I-1IT inkluderades patienterna inom 72 timmar
och i studie IV inom 24 till 48 timmar efter att
de kommit till sjukhus. Exklusionskriterier for
studie I-IIIT var ovilja att delta i studien, kind
demens eller begrinsad kommunikationsfor-
méga till exempel pd grund av nedsatt horsel
och talférmdga. I delstudie IV gillde samma
exklusionskriterier, men eftersom kraven pd
patientsikerhet var hogre vid uppféljning av
akut hjirtsviktande patienter i hemmet exklu-

derades dven patienter med arytmirisk som
krivde 6vervakning, annan komplicerande
sjuklighet, hypotoni, brady- eller takykardi,

anemi, njursviktoch férhéjda infarktmarkorer.

Nar patienten soker vard

Delstudie I hade som syfte att undersoka
faktorer relaterade till varfor patienter soker
vidrd vid forsimring av kronisk hjirtsvikt.
Som metod anvindes strukturerade inter-
vjuer som skrevs ner av intervjuaren och
sedan analyserades med innchdllsanalys
enligt Krippendorff. I studien ingick 88

patienter, 61 procent var min och majorite-
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Studiens fynd har 6kat kunskapen om patientens
resonerande kring symptom.

ten var i NYHA-klass III (klassificering
enligt New York Heart Association). Orsaken
till sokt akutvdrd for 58 procent av patien-
terna symptom (andnéd, trotthet, 6dem,
smirta med mera). Dessa patienter tog, base-
rat pd symptomen, sjilvstindigt beslut att
soka akut, medan resterande 42 procent
skickades in av vdrdgivare eller anhériga.
Endast 5 procent av patienterna relaterade
sina symptom till hjirtsvikt. En del bedom-
de dock att symptomen var hjirtlungrelate-
rade, medan andra kinde osiikerhet till orsa-
ken. Ménga patienter drojde med att soka
vdrd pd grund av en avvaktande strategi,
hade problem att fi tid pd vdrdcentralen
eller kinde motstdnd att séka sjukvard.
Andra kinde hoppléshet infor sitt tillstdnd
och trodde inte att det fanns ndgot mer sjuk-
virden kunde gora fér dem. Studiens fynd
har 6kat kunskapen om patientens resone-
rande kring symptom, vilket kan anvindas i
bedémning och undervisning om symptom-
monitorering.

Samband

Delstudie IT undersskte sambandet mellan
andra foreckommande symptom och trétthet.
Studien var deskriptiv och data samlades in
med frigeformulir for fatigue, pdverkan av
symptom och symptom pd oro och depression.
I studien ingick 112 patienter i NYHA-klass
II-1V, 60 procent var min. Svarighetsgraden av
symptomen visade endast ett svagt samband
med trotthet. Det var frimst psykiska symp-
tom som visade ett samband med olika aspek-
ter av trétthet. Angest visade ett visst samband
med mental tritthet, medan depression hade
ett samband med allmin trétthet, minskad
aktivitet och minskad motivation.

I delstudie III validitets- och reliabilitetstes-
tades en svensk oversittning av ett ameri-
kanskt sjukdomsspecifikt instrument for att
miita hilsorelaterad livskvalitet: The Kansas
Ciry Cardiomyopathy Questionnaire (KCCQ).
KCCQ jimfordes med det viltestade och
mycket anviinda generiska livskvalitetsinstru-
mentet SF-36 och KCCQ verkade vara mer
kinsligt vid mitning av klinisk férindring.
Reliabilitetstest med Cronbachs alfa 1ag mellan
0,67—0,92 for de olika delskalorna 1 KCCQ.
Test-retest var tillfredstillande f6r alla delska-
lor utom en (self-¢fficacy). KCCQ-instrumen-
tet visade sig ha svagheter i svarsfordelning
for v fragor: (1) Forekomst av édem de
senaste tvd veckorna och (2) Antal gdnger de

senaste tvd veckorna som patienten varit
tvungen att sova sittande pd grund av andnéd.
I den sistnimnda frigan var dven korrelation
item/delskala svag. I studien ingick huvud-
sakligen samma patienter som i studie II.

Nyhetsvarde

Stérsta nyhetsvirdet i avhandlingen terfinns
i det fjirde delarbetet, en randomiserad stu-
die som utvirderar en ny modell for hem-
sjukvard av akut hjirtsviktande patienter
med uppfsljning av hjirtsviktssjukskoter-
skor. Denna studie dr ocksd ett foredomligt
exempel pd hur hilsockonomi kan integreras
i en klinisk studie av hjirtsviktsuppfoljning.
Studieinklusion pdgick under tvd dr, men
trots att 1 127 patienter screenades och 786 var
tillgiingliga kunde endast 31 patienter inklu-
deras (13 iinterventionsgruppen och 18 i kon-
trollgruppen). Det liga deltagarantalet kan
forklaras med de strikta sjukdoms- och
symptomrelaterade  exklusionskriterierna
och att ett stort antal patienter, och dven
anhériga, kinde sig tveksamma till vard i
hemmet vid akut forsimring.
Hemsjukvédrdsintervention bestod av upp-

foljning av en hjirtsvikessjukskoterska i

hemmet under fem till tio dagar med utbild-
ning, bedémning av symptom och justering
av den medicinska behandlingen i samrdd
med specialistlikare.

Uppféljning av hilsorelaterad livskvalitet
och hilsoekonomi gjordes vid baseline, 1,4, 8
och 12 ménader. Bdda grupperna forbict-
rades, inga skillnader fanns i Quality Adjusted
Life Years (QALY) eller betriffande medi-
cinsk sikerhet. Vird i hemmet visade sig vara
signifikant billigare.

Eftersom studien inkluderade sé fa indivi-
der finns svrigheter att tolka och generalise-
ra resultaten till hela gruppen dldre individer
med hjirtsvikt som soker vird vid akut for-
simring. En kliniskt relevant friga som
infinner sig dr hur stor andel av patienterna
med virdkrivande forsimring av hjirtsvike
som ir limpliga for denna typ av uppfélj-
ning. Att virda patienter med kroniska sjuk-
domar i hemmet ir en del av virden redan i
dag och allt tyder pd att denna virdform
kommer att 6ka. Min férhoppning ir att
Harshida och den forskargrupp hon tillhér
eller andra forskare gdr vidare och utvirderar
denna typ av intervention i en stérre multi-
centerstudie. |
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INVANDRARE MED HJARTSVIKT

Detta ar en resumé av Azar
Hedemalms avhandling
“Immigrants with heart
failure” i samband med dis-
putationen den 17 december
2007 vid Sahlgrenska akade-
min, Goteborgs universitet.

Bengt Fridlund, opponent. Professor, FESC, Véxjo
universitet. E-post: bengt.fridlund@vxu.se
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jartsvike dr ett obotligt kronisk till-
H stdind med invalidiserande symptom
som kriver en komplex livsstilsforin-
dring — att dessutom vara invandrare med de
sociala inskrinkningar det kan innebira, gor

livet in mer komplicerat och svirhanterligt.
Med den utgdngspunkten startade narkos-

sad tll ndgra fi epidemiologiska studier inom
omradet hjirta-kirl och diabetes. For etniska
minoriteter har bemistrandet av sjukdomen
férvirrats av kommunikationsbarriirer och
kulturskillnader i sjukdomsuppfattningar och
behandlingspreferenser.

Holistiskt perspektiv

Migration ir ett svirhanterligt fenomen som
bottnar i politisk och religios forfoljelse och
effektuerar i marginalitet, social isolering och
alienation i en frimmande kultur. Flera studi-
er har understrukit betydelsen av att inkludera
minoriteter och tydliggora kulturella aspekter i
hjirtsviktsforskningen, men invandrare som
minoritetsgrupp dr ofta exkluderade i studier
pd grund av kommunikationssvarigheter.
Avhandlingen utgick ifrdn ett holistiskt
perspektiv dir hilsa relaterades inte enbart till
fysiska stérningar/rubbningar utan idven till
social funktion och individuellt vilbefinnande

sjukskoterskan Azar Hedemalm, med iranskt

ursprung och egna erfarenheter som patient
fran svensk hilso- och sjukvérd, sina dokto-
randstudier vid Sahlgrenska akademin i bor-
jan av 2000-talet. Med en beskrivande och
jimférande sammanliggningsavhandling var
det 6vergripande syftet att beskriva symptom,
egenvérd, socialt stéd, vdrd och behandling,
fysisk begrinsning, kinslomissig status och
hilsoutfall, till exempel dterinliggningar och
dod, hos invandrare jimfoért med infédda
svenska patienter drabbade av hjirtsvikt.
Tidigare studier har visat att invandrare har
en okad risk for hjirtkirlsjukdomar och soker
oftare vdrd och har fler dterinliggningar jim-
fort med svenskar. Kunskapen édr dock begrin-

varfor ett flertal instrument anviindes i opera-
tionaliseringen. Avhandlingen hade en obser-
vationell design med ett sdvil retro- som pro-
spektivt inslag ddr en multitriangulering
anvindes baserad pd journal, frigeformulir
och intervju, analyserad antingen kvantitativt
(huvudsakligen deskriptivt) eller kvalitativt
(manifest innehdllsanalys).

Resultaten visade att majoriteten av invan-
drare och svenskar med hjirtsvikt sokte hilso-
och sjukvérd pd grund av symptom och tecken
som andningssvarigheter, trétthet och svullna-
der. Bide invandrare och svenskar var medvet-
na om sin ovilja att séka vdrd nir symptom och
tecken infann sig. Dubbelt si minga invan-
drare som svenskar var omedvetna om den

underliggande orsaken till sjukdomen och dess
samband med hjirtsvikt. I journalerna sdgs
ingen skillnad mellan invandrare och svenskar
gillande symptom, diagnostiska undersok-
ningar, medicinsk behandling, sjukhusvérd,
hilsoutfall sdsom dterinliggningar och déd. 1
journalerna sdgs att for sdvil invandrare som
svensk utnyttjades NYHA-funktionsklass
bristfilligt liksom att dokumentering av given
hjirtsviktsinformation brast. Fler invandrare
remitterades till den sjukskéterskeledda upp-
foljningsverksamheten. Det fanns heller ingen
skillnad mellan invandrare och svensk med
avseende pd fyramdnadersforindringar gil-
lande symptom och tecken, fysisk funktion,
socialt stod, kinslomiissig status eller vardso-
kande med anledning av specifika symptom.
Invandrare hade emellertid simre tillging till
emotionellt stéd. Foljsamhet till féreskrivna
mediciner var dock stérre bland invandrare.

Overtygande respondentinsats

Som alla avhandlingar si har dven He-
demalms ett antal smé och stérre fel och bris-
ter. Hur som helst sa blir det i denna avhand-
ling svdrt att dra generella slutsatser nir
patientunderlaget har varit litet, och avsikten
inte alltid har varitatt gora jimforelser mellan
invandrare och svensk. Det idr ocksé svart att
f3 till ett sikert underlag nir journaler har
granskats retrospektivt och likaledes nir det
prospektiva/longitudinella underlaget var
litet fran start och sedan férlorade deltagare
pd vigen. I en kvalitativ analys som denna
borde underlaget ha varit himtat strategiskt
och analyserats tydligt induktivt. Och det har
varit svdrt att f3 underlaget helt “onyanserat”
niir tolkar har varit inblandad i dialogen. En
klar poing i avhandlingen hade ocksd en
svensk populirversion varit, som service for
de som framfor allt snabbt vill ta till sig inne-
héllet, men iven till dem som inte behirskar
engelskan s& bra. Men ingen mérk skugga far
falla 6ver Hedemalms avhandling, sirskilt
som hennes respondentinsats var mycket
overtygande. Hon gav klart utryck for att
vara en sjilvgdende doktorand — med en tyd-
lig frén ax till limpa-attityd vilket ocksd hen-
nes tvd handledare Inger Ekman och Maria
Schaufelberger med stolthet kunde intyga. S&
ligg denna avhandling pd minnet som en av
de absolut férsta med ett invandrar- och hjirt-
kirlperspektiv som konstaterade att invan-
drare och infédda svenskar med hjirtsvike far
och  behandling.  Men
Hedemalms karriir och forskning har precis
startat... |

.
samma  vard
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“Man mast

Har ar en sammanfattning av
Lena Hagglunds avhandling
med titeln: “Man maste vila
emellanat — patienters sjalv-
skattade och berattade erfa-
renheter av att leva med kro-
nisk hjartsvikt".

|Text: Lena Hagglund

D

hjirtsvikt nidr man bor 1 eget boende och vér-

et 6vergripande syftet med avhand-
lingen var att fi 6kad kunskap om
patienters erfarenheter av att leva med

das i primirvarden. Avhandlingen omfattar
fyra delstudier. I delstudie I och II jimfordes
en grupp patienter med verifierad hjirtsvike
(HS, n=49) med patienter som hade hjirt-
sviktsliknande besvir (IHS, n=59) och en refe-
rensgrupp (n=40) som var matchad mot grup-
pen HS. Medeldldern i grupperna var 77 ar.
Datainsamling genomf6rdes med hjilp av fra-
geformulir i form av strukturerade intervjuer.
Frigeformuliret innehéll f6ljande skalor:

Multidimensional Fatigue Inventory (MFI-20)
SF-36 Halsoenkat

Geriatric Depression Scale (GDS)

Social Provisions Scale (SPS)
Sjélvtranscendensskalan (STS)
Resiliensskalan (RS)

Resultaten frin de logistiska regressionsanaly-
serna i delstudie I och II visade att patienter i
grupperna HS och THS hade hogre grad av
generell och fysisk fatigue, en hogre grad av
minskad aktivitet samt simre fysisk livskva-
litet dn referensgruppen. En stérre andel av
patienterna i HS (25 %) och THS (28 %) visade
tecken pd depression jimfort med referens-
gruppen (12 %). Vidare framkom att patien-
terna i HS-gruppen hade hogre grad av fysisk
fatigue och simre fysisk livskvalitet jamfort
med IHS-gruppen. Nir graden av depression
jimfordes mellan grupperna, med kontroll for
fatigue, framkom att den fysiska dimensionen
av fatigue hade storre betydelse for att férklara
skillnader mellan grupperna.

Vilja att klara sig pa egen hand

Syftet 1 delstudie IIT var att studera samband
mellan generell fatigue och fysiska, mentala,
sociala och demografiska faktorer bland patien-

TR

NYCKELORD: Kronisk hjartsvikt, livskvalitet, fatigue, depressiah, aldre.

terna i gruppen HS. Data frdn de sex skalorna
som nimns ovan anvindes. Resultatet frin den
linjira regressionsanalysen visade att generell
fatigue var starkare relaterad tll rollfunktion
av fysiska orsaker in till nedsatt fysisk funktion
som sidan. Mentala
och sociala faktorer
bidrog inte signifi-
kant till variansen av
fatigue. I likhet med
studier i andra popu-
lationer rapporterade
kvinnor hogre grad
av fatigue dn min.
For delstudie IV

genomfordes enskil-

Lena Hagglund

da narrativa inter-

vjuer med tio kvinnor med verifierad hjirts-
vikt i &ldrarna 73 dll 89 &r angdende
erfarenheter av trotthet. Intervjuerna analyse-
rades med hjilp av kvalitativ innehéllsanalys.
Upplevelsen av trotthet formulerades i tva
teman och fem subteman. Temat ’att leva med
bristande fysisk energi’ innefattade en pdtag-
lig kiinsla av orkesloshet som paverkade hela
kroppen pé ett annorlunda sitt dn vid tidigare
erfarenheter av trétthet. Bristen pd fysisk
energi och oférutsiigbara svingningar i fysisk
formiga innebar en sdrbar situation och
behov av hjilp frin andra. Det andra temat
"att striiva efter oberoende och samtidigt vara
medveten om att hilsan férsimras’ beskrev en

stark vilja att klara sig sjilv i det dagliga livet
sd 1dngt det var mojligt. Kvinnorna uttryckte
glidje och uppskattning 6ver de formagor de
hade och poingterade vikten av att uppriitt-
hélla dessa. Denna strivan innebar ofta en
kamp mot tréttheten, men ocksd en nddvin-
dig anpassning av aktiviteter efter den fysiska
formagan. Slutsatserna i delstudie IV var att
trotthet/fatigue upplevdes som brist pa fysisk
energi, vilketledde till bristande éverensstim-
melse mellan individens intentioner och
kapacitet. Viljan att reducera beroendet av
andra innebar en daglig kamp mot tréttheten.
Slutsatsen i delstudie IV éverensstimde med
resultaten i de kvantitativa studierna, som
tyder pd att hjirtsvikt eller hjdrtsvikeslik-
nande symptom har stérst inverkan pd de
fysiska dimensionerna av fatigue och hilsore-
laterad livskvalitet.

Symptomens betydelse

Fynden i denna avhandling understryker vik-
ten av att i den kliniska verksamheten nog-
grant utreda vilken betydelse olika symptom
och besvir har for den enskilde patienten.
Framfor allt tyder vara resultat pd vikten av att
skilja mellan tecken pd depression och olika
dimensioner av trétthet. Atgirder som kan
minska den fysiska trottheten bland patienter
med hjirtsvikt behover utvecklas, och dven
utvirderas utifrdn effekt pd upplevd fysisk och

psykisk livskvalitet. |
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KRONIKA

Hur gammal ar aderférkalkning?

Bengt W Johansson
Kardiolog och forfattare

iteln ovan kan tolkas pa tvd olika sitt. En tolkning ir:
TNéir bérjar aterosklerotiska forindringar upptrida

hos homo? Svaretir: Forvinansvirt udigt. Ett forsta
indicium hirpa fick man genom obduktionsfynd p& ameri-
kanska soldater, som stupade i Koreakriget. P4 300 soldater,
medeldlder runt 22 &r, uppvisade 77,3 procent ... some evi-
dence of coronary disease. . . that varied from 'fibrous’ thick-
ening to complete occlusion of one or more of the main
branches” (Emos et al, JAMA, 1986;256:2859-2862).

Stary har gtt dnnu lingre ner i dldrarna och rapporterar
om fynd i koronarkirl hos individer i New Orelans som
dott frin strax efter fodseln till 29 ars alder (Arteriosclerosis
Supplement 1 9:1-19-1-32, jan/febr 1989). Redan vid puber-
teten ansamlades skumceller, allmint accepterat som ett
tidigt stadium av ateroskleros. Hos 65 procent av barn
mellan 12 och 14 dr hade skumcellerna dessutom fitt sill-
skap av fettdroppar. ”Aldersjukdomen” arteroskleros bor
kanske betraktas som en pediatrisk sjukdom!

En annan tolkning av denna krénikas titel dr: Hur 18ngt
tillbaka 1 generationerna kan man pdvisa forekomst av

..vissa tidigare generationers
vana att balsamera sina doda ger
0ss unika mojligheter att
undersoka detta.

arteroskleros? Jo, det dr en gammal sjukdom. Det vet vi
dirfor att vissa tidigare generationers vana att balsamera
sina doda ger oss unika mojligheter att undersoka detta.
Den egyptiska balsameringstekniken innebar att delar av
aorta samt perifera artirer ofta undgick balsamerarens
kniv. Detta gor att man kan konstatera att farao
Merneptah, som ska ha regerat vid Israels barns uttdg ur
Egypten, hade en uttalad arteroskleros i aorta. Men det ér
inte bara mumier i Egypten som uppvisar derforkalkning.
Sddan har ocksd hittats i peruanska mumier. Nu méste
man komma ihdg att det frimst var representanter for de
hogre samhillsklasserna som hedrades med balsamering.
Sikerligen skiljde sig deras kosthdll avsevirt frin den van-
liga befolkningens. Och detta gillde dven andra kulturer.
Tre gamla hinduiska likare, som upptickte sambandet
mellan korpulens och diabetes, skrev att diabetes framkal-
las av frosseri i olja, mjol och socker. Det dr dirfor inte san-
nolikt att ovan nimnda balsameringsfynd ir representativa
for befolkningen 1 gemen. Detta gor det sirskilt intressant
att studera Chinchorrofolket, uppkallat efter en strand i
Arica i nordligaste delen av Chile, nira grinsen till Peru.
Chinchorro mumifierade, 1 motsats till egyptierna, alla obe-
roende av koén, dlder och social status och detta redan for
9000 &r sedan. Det var av speciellt intresse att studera gra-
den av arteroskleros hos dessa mumier, eftersom de inte var

jigarsamlare utan bodde i permanenta kustbyar och livnir-
de sig av produkter frdn havet. Det vore vil intressant for
svenska kardiologer att i samarbete med landets kollegor
gora en epidemilogisk mumieundersékning 1 Chile och
undersoka arterosklerosgraden, om det éverhuvudtaget
finns ndgon arteroskleros hos denna fysiskt aktiva befolk-
ning, som &t hjirtvinlig mat. Dagens fynd kan diskuteras
over ett glas vin pd kvilllen —eller tvd —ndgot som siikert ger
nya infallsvinklar och skyddar de egna artiirerna.

Det finns ett annat material av stort intresse, som man
hittat i vistra Kina och éstra Ryssland, vid Alkaibergen och
Gobisknen, vilkinda frin Sven Hedins skildringar.
Uttorkning i 6kenhettan i kombination med frystorkning
under kalla vintrar har vil bevarat kropparna av detta folk
som tillhérde indoeuropéerna. Svensk kardiologi kanske
kan hitta ndgra av sina rotter i Alkaibergen?

Niir vi nu rort oss 6ver s manga millennier kan det vara
pé sin plats att prova ett recept frdn fordomdags. Kanske
inte det romerska garum. Receptet anger nimligen att man
ska placera inilvorna frdn en stor fisk och flera smd i en
behéllare for att tillsammans med salt exponeras for solens
virme. Nir forruttnelsen borjade togs vitskan bort och
anvindes som grund for krydda i matlagningen. Ar det
ndgon som associerar till surstrémming?

D4 later det mer tilltalande med gronlidndarnas sedvinjor
att griva ner silkott i marken, som har en konstant perma-
frost. En litt jasningsprocess 1 kottet gor det mort och smak
och lukt sigs pAminna om en god gorgonzola. Kanske ir det
sikrare att f6lja ett recept frin det gamla Grekland, till
exempel:

Lat 4 finhackade vitloksklyftor och en finhackad stor gul I6k frasa
upp med 4 matskedar olivolja. Tillsatt 450 g ung finhackad vitkal, 3t
koka ett par minuter. Tillsdtt sedan 225 g grovt hackad spenat och 2
zucchini skuren i tjocka skivor. Lat koka pa lag varme under lock i 15
min. Ror om da och da. Tillsatt aven farsk mynta eller koriander.
Krydda de fortfarande spanstiga gronsakerna med salt och peppar.
Servera omedelbart.

Bon appétit!
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DETMEST
EFFEKTIVA e
ATTETLI\AIZIMKADE 'ﬁﬁ:
SANKA ' =
KOLESTEROLVARDET
UTANLAKEMEDEL

Aven om lékemedel sénker LDL-kolesterol mest effektivt, paverkar éven maten. Fakta ar att
studier har visat att livsmedel med tillsatta vaxtstanoler eller vaxtsteroler som Becel pro.activ,
tillsammans med en halsosam kost, eller i kombination med statiner, kan ha en signifikant
kolesterolsankande effekt. Bara genom att ata mer halsosamt kan man fa en betydande
s@nkning, men att dven inkludera livsmedel med vaxtsteroler eller stanoler kan séinka
kolesterolvérdet dnnu mer.*

Tva gram vaxisteroler per dag ger en signifikant kolesterolséinkande effekt. Det kan man fé
genom att anvanda Becel pro.activ; antingen 1 Becel pro.activ yoghurtdryck per dag, eller

3 portioner av Becel pro.activ matfett/mjélkdryck per dag.

For mer information las pa forpackningen eller besék www.becel.se / www.proactivscience.com.
Becel pro.activ bor atas som en del av en halsosam livsstil och en méngsidig och balanserad
kost. Becel pro.activ ar endast avsedd for personer som vill séinka kolesterolvéardet.

% stnkning av LDL-kolesterol

0
Halsosam kost Hilsosam kost Hélsosam kost
Livsmedel berikade
-10 med viixisteroler b i
Statiner

-20
-30

Livsmedel berikade

med viixisteroler
40

*Baserat pd: Katan ef al Mayo Clin Poc 2003; 78:965-978
Edwards & Moore BMC Family Practice 2003; 4-8
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